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El Trastorn amb Déficit d’Atencié/Hiperactivitat (TDAH) és un dels
trastorns de salut mental més comuns a la infancia i adolescéncia.
Es caracteritza per la simptomatologia en tres arees considerades
nuclears: atencid, hiperactivitat motora (activitat motora excessiva
al que s'espera per I'edat) i desenvolupament d’impulsivitat (actuen
sense reflexié prévia), s‘acompanya de disfuncionalitat emocional i
conductual, dificultats que amb freqiiéncia continuen en I'edat adulta
(GPC, 2009).

El TDAH és una categoria diagnéstica inclosa a les classificacions
internacionals de trastorns mentals, tant al Manual diagnostic i
estadistic dels Trastorns Mentals de |'Associacié Americana de
Psiquiatria 5a edicié (Association’s Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Disorders 5th edition DSM-V, 2013), com a la Classificacié
internacional de les malalties de I'OMS (CIM 10), anomenat trastorn
de l'activitat i I'atencié, i que s'inclou en el grup dels trastorns

hiperquinétics.

Com tots els trastorns médics i psiquidtrics complexos, el TDAH mostra
una marcada heterogeneitat a nivell clinic, etioldgic i fisiopatologic.
Les persones amb un diagndstic de TDAH difereixen entre si pel que
fa a les seves combinacions de simptomes, nivell de deteriorament i
comorbiditats, aixi com pels seus antecedents, contextos individuals,
familiars i socials (Thapar i Cooper, 2016).

Les taxes de prevalenca a tot el mén oscil-len entre el 2,2 i el 7%
dels nens en edat escolar. Sovint, I'heterogeneitat en els métodes
de diagnostic i tipus de recollida de dades sén els principals motius
de diferents estimacions de la prevalenca del TDAH, inclis en una

mateixa drea geogrdfica. La prevalenca comunitaria és el nombre
de persones amb TDAH en una mostra de poblacié representativa,
segons criteris predefinits (entrevistes a pares i/o mestres, enquestes,
efc.). La prevalenca administrativa o atesa, descriu el nombre de
persones amb diagndstic clinic o TDAH enregistrat com a proporcié
de tota la poblacié (és a dir, la prevalenca del diagndstic fet a la
practica clinica). (Sayal et al., 2018; Polanczyk, Salum et al.,2015;
Willeutt, 2012).

Els primers simptomes s'observen a la infancia i es caracteritza
per un patré persistent de conductes: desatencié i hiperactivitat i/o
impulsivitat. Aquest es pot presentar en totes les etapes de la vida,
a la infancia, a 'adolescéncia i en la vida adulta. Es caracteritza
per un patré sistematic i persistent de dificultats per mantenir
I'atencié, es distraven amb facilitat per estimuls, tant externs com
interns, la freqiéncia de descuits és major que els infants de la seva
edat, repercutint negativament a |'hora de seguir les instruccions i
d'organitzar les tasques, cometen més errors per acabar-les. També
es mostren hiperactius i/o impulsius: no poden estar-se quiets, amb
una activitat motora excessiva que no es modifica pels requeriments
de I'entorn social, interrompen als alires. Tots aquests patrons de
conductes interfereixen |'ambit familiar, académic i social, i redueixen
la qualitat del seu funcionament. | més endavant, en I'edat adulta,
la presentacié clinica és més heterogénia i inclou un espectre més
ample de desregulacié emocional i deteriorament funcional, que pot
afectar I'ambit ocupacional, laboral i la seva adequacié sociofamiliar

(NICE, 2009).
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Tanmateix, el TDAH es considera un trastorn del neurodesenvolupament,
multifactorial, amb factors etiopatogénics genétics i ambientals que
contribueixen al risc, presentant una multifactorialitat del patrd
hereditari (Thapar i Cooper, 2016). Molts estudis han assenyalat que
la genética pot tenir un paper important (Sédnchez-Mora et al., 2012),
aixi com factors ambientals (perinatals), i el nivell socioecondmic més

desfavorit (Hjern, Weitoft i Lindblad, 2010).

Els estudis neurobiologics mostren la  implicacié del sistema
dopaminérgic en el TDAH. la dopamina estd implicada en la
regulacié de les respostes emocionals i I'activitat motora, jugant un
paper molt important en la cognicié i en I'atencid, especialment en les
funcions executives, i en el processament del plaer i recompensa. Les
neurones del cervell i del sistema nerviés de les persones amb TDAH
no tractades famacoldgicament presenten concentracions més baixes
de proteines anomenades transportadores de dopamina (Fusar-Poli et
al., 2012). Un altre neurotransmissor implicat és la norepinefrina que
regula les funcions cognitives superiors com la meméria de treball i
el control inhibitori (Chmielewski et al., 2017; Vanicek et al., 2014).

A nivell neuropsicologic, s’ha observat en les persones amb TDAH déficits
en diferents dominis tals com la funcié executiva, atencié, memoria i
presa de decisions (Brown 2006, 2009, Willcutt et al., 2005). Malgrat
que es proposa la meméria de treball com a déficit nuclear del trastorn
i possible endofenotip (Roman-Urrestarazu et al., 2017), no es pot
afirmar que hi hagi un perfil cognitiv que defineix el TDAH (Rubio et
al., 2016). Els nens i adolescents amb TDAH poden ser més propensos
a comportaments impulsius i de risc, ja que sén altament sensibles a
les recompenses i aixd pot portarlos a comportaments maladaptatius.

S’ha observat que les persones amb TDAH poden tenir més probabilitats
de realitzar una conduccié de vehicles perillosa, enganxarse als jocs
d'atzar (Breyer et al., 2009), usar i abusar de substancies (Lee et al.,
2011) i tenir comportaments sexuals arriscats (Flory et al., 2006; Chorniy
i Kitashima, 2016). En consequéncia, aquests comportaments impulsius
i de risc poden comportar que es produeixin més lesions i morbiditat per
causes externes. Una recent meta-andlisi estima que el risc de lesions en
el TDAH és dues vegades major que els que no el presenten (Amiri et
al., 2017). Entre aquestes lesions trobem fractures (Uslu i Uslu 2008) i
traumes dentals (Bimstein, Wilson, Guelmann, Primosch, 2008, Katz-
Sagi et al., 2010). També s’ha descrit una major probabilitat de patir
accidents de cotxe i, com a conseqiéncia, tenir una demanda judicial
(Barkley i Cox, 2007), aixi com el risc de patir embarassos adolescents

no desitjats i malalties de transmissié sexual (Sarver et al., 2014).

Més enlla de I'enfocament epidemioldgic i clinic, s'han utilitzat
models econdmics del comportament que intenten explicar els
processos mentals implicats en la presa de decisions de les persones.
Aquest enfocament considera els comportaments de risc com la
inferaccié entre els beneficis percebuts i els riscos de les alternatives.
Els estudis han buscat distingir entre les percepcions de risc i benefici

i les actituds envers aquestes percepcions.

Els resultats d’aquests estudis mostren que les persones amb TDAH
tendeixen a adoptar conductes de risc a causa de la percepcié dels
beneficis associats a aquests comportaments i les dificultats en pensar en
les consequiéncies. El TDAH, per tant, probablement comporta alguna
interrupcié en la percepcié dels resultats de I'eleccid, que pot resultar en
I'adopcié d’opcions no dptimes (Shoham et al., 2016).
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Normalment, el TDAH es diagnostica mitjancant una avaluacié
clinica realitzada per part d'un psiquiatre, un pediatre o un psicoleg
clinic, o un alire professional de la salut degudament qualificat amb
capacitacié i experiéncia en el diagnostic de TDAH, sota la sospita
dels informes de pares i mestres. L'evidéncia suggereix que I'edat d'un
nen en relacié amb la dels seus companys és un factor cabdal, tant en
el diagndstic com en el tractament. Es a dir, en un curs escolar, els que
s6n més joves i els més immadurs a nivell de desenvolupament, tenen
més probabilitats de ser diagnosticats i tractats de TDAH (Elder, 2010;
Evans, Morrill i Parente, 2010; Dalsgaard et al., 2012). Els criteris
clinics del diagndstic del TDAH han canviat al llarg dels anys, un dels
criteris que s’ha modificat ha estat I'ampliacié de la franja d’edat en
la qual es pot fer un diagndstic, s’han inclds nens en edat preescolar i
adolescents a partir dels 12 anys, fet que probablement ha augmentat
el nombre de diagndstics (Attention-Deficit i Disorder, 2011).

En els darrers anys, el diagnastic del TDAH ha generat controvérsia
en la comunitat cientifica i a nivell social. El debat es fonamenta en
les diferéncies observades en les dades epidemioldgiques pel que fa
al diagndstic, en la manca de consens entre els criteris diagnostics i
d’avaluacié del trastorn (Valverde i Inchauspe, 2014), en I'increment
de I'0s de medicacié psicoestimulant i els dubtes sobre la seva
eficacia (Mayes, Bagwell i Erkulwater, 2008). Aquestes controvérsies
han fet créixer els discursos critics sobre la fiabilitat i validesa de
la categoria diagnostica (Gonzdlez Pardo i Pérez Alvarez, 2007;
Garcia de Vinuesa et al., 2015).

A I'altra banda del discurs, trobem una linia de pensament basada
en els criteris de risc/benefici dels tractaments d’un trastorn mental.

Els defensors emfatitzen els riscos de tenir un diagndstic de TDAH
no identificat i no tractat, quan hi ha evidéncies sobre la seva
morbiditat i heretabilitat, posant de manifest que els beneficis clinics
de diagnosticar i tractar el TDAH superen els riscos de no tractar-lo

(Connor, 2011; Bruchmiller, Margraf i Schneider, 2012).

Els tractaments pel TDAH no estan lluny d’aquesta controvérsia,
malgrat I'evidéncia d’estratégies i tfractaments eficagos disponibles
[Protocol pel maneig del Trastorn per déficit d'atencié amb
hiperactivitat (TDAH) en el sistema sanitari catala (2016), la Guia de
Practica Clinica sobre el Trastorn per Déficit d’Atencié i Hiperactivitat
en Nens i Adolescents (2010), i la Guia de Practica Clinica NICE
(2020)]. El tractament del TDAH és multimodal i és necessari tenir
una visié global de les necessitats dels nens i/o adolescents i la seva
familia, que inclouen I'escola, les relacions socials i I'oci. A nivell
de tractament especific, les recomanacions incloven com a primera
eleccié, el tractament de grup pels pares de tipus psicoeducatiu i
reeducacié psicopedagdgica.

A continuacié, en funcié de la gravetat, hi hauria la disponibilitat
de fer un tractament farmacoldgic amb estimulants del sistema
nervidés central. En molts casos combinats amb una terapia
psicoldgica.

Les evidéncies mostren que la Terapia Cognitiv Conductual
centrada en habilitats socials, resolucié de problemes, autocontrol,
habilitats d’escolta activa, i maneig i expressié de sentiments seria
I"eleccié més eficac (NICE, 2020).
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Pel que fa al tractament farmacoldgic, hi ha generalment cinc
opcions de medicacié, essent el metilfenidat el medicament més
prescrit, donat que és el de primera eleccié segons guies de practica
clinica (NICE, 2018), seguit de |'atomoxetina, la dexamfetamina,
la lisdexamfetamina i la guanfacina. Sovint, el metilfenidat o
la dexamfetamina sén el tractament farmacolodgic de primera
linia. Aquests medicaments ajuden a les persones amb TDAH
a millorar |'atencié sostinguda, concentrar-se millor, ser menys
impulsives, sentir-se més tranquil-les, aprendre i practicar noves
habilitats. Funcionen estimulant Iactivitat cerebral, particularment
en arees que tenen un paper important en el control de |'atencié
i el comportament, bloquejant la recaptacié de dopamina i en
menor mesura norepinefrina, i augmentat els nivells de dopamina
i noradrenalina a |'espai sindptic (Guia de Practica Clinica
sobre el Trastorn per Déficit d’Atencié i Hiperactivitat en Nens i
Adolescents, 2010).

S'ha demostrat que els medicaments estimulants sén eficacos en
el tractament dels simptomes del TDAH, almenys a curt termini, tot
i que la mala adheréncia, les comorbiditats i un mal seguiment
poden influenciar a qué els beneficis a llarg termini (més enlla de
tres anys) no siguin tan clars (Rajeh et al., 2017). Els efectes del
tractament farmacoldgic en conductes i decisions de risc per part
de les persones amb TDAH encara sén poc coneguts (Chorniy i
Kitashima, 2016). Cal assenyalar que diversos estudis indiquen
que a llarg termini, les intervencions conductuals sén determinants
per millorar el funcionament executiu i les habilitats organitzatives
dels nens i adolescents diagnosticats amb TDAH (Valverde i
Inchauspe, 2014).

S'ha descrit que els costos socials del TDAH sén polifacétics,
incloenthi quatre grans categories: costos sanitaris, educatius, de
productivitat i d’administracié de justicia. Pels infants i adolescents,
les categories de costos més importants sén |'atencié sanitaria (costos
d’atencié directa o dels resultats en salut atribuibles al TDAH) i
I’educacié (recursos reglamentats i recursos de suport a I'educacié i
aprenentatge). Pels adults, la categoria de costos més important sén
les pérdues de la productivitat i dingressos (Doshiet et al., 2012).
Alguns estudis indiquen que entre els infants amb TDAH, el cost
sanitari és relativament elevat en comparacié amb altres grups d’edat.
Aquests majors costos poden ser compensats per |'Us de medicaments
basats en |'evidéncia, la formacié dels pares i les intervencions a
I'escola per ajudar a prevenir les hospitalitzacions de manera directa
o disminuint la gravetat de |'aparicié de comorbiditats, que també
repercuteix en una disminucié de les hospitalitzacions (Gupte-Singhet
etal., 2017).

També sembla que el tipus de medicacié té un impacte en els costos
totals. En el cas d’Alemanya, els nens amb TDAH que van rebre
atomoxetina van requerir un nombre més elevat de receptes i visites
als metges que els pacients amb metilfenidat de llarga accié (Greven
etal., 2017).

En el nostre estudi, una de les andlisis que duem a terme és explorar
si el diagnostic de TDAH i |'ds de medicaments disminueix la
probabilitat de lesions per causes externes i/o comportaments de
risc (comportament sexual, consum d’alcohol, tabac i drogues). Per
aquesta rad, hem analitzat el nombre de visites assistencials per a
comportaments de risc a tota classe de proveidors d’atencié sanitaria
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en infants i adolescents entre 6 i 18 anys a Catalunya durant el
periode analitzat (2013-2017), tenint en compte la utilitzacié de
medicacié especifica pel TDAH. El nostre objectiu és explorar si el
tractament farmacoldgic dels nens i adolescents amb el diagnéstic
del TDAH dalteren els seus comportaments i lesions. La nostra hipotesi
és que el tractament farmacologic del TDAH reduiria la prevalenga
de lesions o conductes de risc.

El present informe s’estructura de la segiient manera. El capitol segon
descriu les dades emprades i proporciona informacié poblacional
mentre que la seccié tercera fa una descripcié epidemioldgica.
El quart capitol es dedica a I'adheréncia i patrons de consum de
medicacié i la seccié cinqué descriu les comorbiditats. A continuacid,
la seccié sisena analitza els comportaments de risc i la setena estima
els costos diferencials. La seccié vuitena aplica técniques de Machine
Learning per predir els futurs diagnostics de TDAH i la darrera seccié
conclou amb els resultats més rellevants de I'informe.
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El conjunt de dades emprat comprén un gran volum de dades
administratives que inclou informacié de diversos proveidors
sanitaris publics per tota la poblacié de nens catalans nascuts entre
1998 i 2012 (1.225.406 persones), independentment de si foren
diagnosticats o no amb TDAH. Tanmateix, a diverses analisis ens hem
centrat en cohorts de nens majors de sis anys perqué, en principi, no
reben un diagndstic de TDAH abans d’aquesta edat.

la base de dades conté diversos fitxers amb informacié sobre:
atencié primaria  (2012-2017), hospitalitzacions  (2010-2017),
urgéncies (2014-2017), hospitalitzacié de salut mental (2010-2017)
i salut mental ambulatéria (2010-2017). En aquests fitxers es recull
I'identificador individual anonimitzat, la data de la visita (durada en
cas d'hospitalitzacions), I'edat en grups de 4 anys tots els diagnéstics
seguint el manual de diagnoéstic de la Classificacié Internacional
de Malalties (ICD-9) aixi com tots els procediments realitzats en
qualsevol de les visites. Els diagnostics es mostren en sentit ordinari,
de manera que s'indica quin és el diagndstic principal per aquesta
visita i una llista de diagnéstics secundaris. També, es va recollir el
dispositiu sanitari on es va diagnosticar el TDAH: atencié primaria,
centre de salut mental, hospitalitzacié aguts de salut mental (general
i monografic de salut mental), urgéncies (generals i salut mental) i
hospitalitzacié general d’aguts.

També es disposa dels fitxers addicionals que proporcionen
informacié sobre els medicaments prescrits i recollits a nivell ATC3
(2010-2017), aixi com medicaments especifics relacionats amb
la malaltia a nivell ATC7 (2010-2017). Finalment, es disposa de
la informacié relacionada amb proves especifiques de laboratori
(analitiques de sang) que se solen demanar per part dels metges en

diagnosticar el TDAH (2010-2017), i de la informacié rellevant de la
historia clinica de la poblacié d'estudi: IMC (2010-2017) i nivell de
risc d’alcoholisme (2010-2017).

Concretament pel que fa al consum farmacoldgic pel tractament
del TDAH, es van obtenir registres relacionats amb: metilfenidat,
atomoxetina, lisdexamfetamina i modafinil; aixi com totes les
combinacions possibles. No obstant aixd, els tractaments pel
TDAH poden incloure el tractament farmacoldgic aixi i com també
tractaments psicologics (reeducacié, grup psicoeducatiu, terapia
individual i terépia grupal).

A través d'identificadors personals Unics, la informacié de I'AQUAS
(Agéncia de Qualitat i Avaluacié Sanitaries de Catalunya) estd enllacada
entre tots els conjunts de dades dels proveidors sanitaris de Catalunya,
alhora que també amb informacié demogréfica: sexe, edat, nivell de
copagament dels farmacs (relacionat amb |'estat socioecondmic dels
pares), municipi de residéncia, nacionalitat, una variable dicotdmica si
el sistema considera que 'individu té o0 no TDAH i la regié sanitaria a la
qual pertanyen. Per raons d’anonimat, I'edat es va obtenir en nombre

enter tot indicant-se el trimestre de naixement.

Identificar una mesura de sobre-diagnéstic o classificacié inadequada
és sovint una tasca complexa. Aixd és forca rellevant per conéixer
I'impacte del diagnostic i de I'administracié de medicaments en les
conductes de risc. Per aquest propdsit, vam establir diverses definicions
de nens diagnosticats de TDAH:

(i) aquells diagnosticats amb els codis ICD-9 relacionats amb el
TDAH en qualsevol proveidor d'atencié sanitaria.
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(ii) nens consumidors de medicaments relacionats amb la malaltia (en
qué vam incloure una mesura addicional per als que esporadicament
no la van recollir).

(iii) la nostra propia classificacié.

Concretament, vam classificar els individus en tres grups segons el

seu primer diagndstic:
(i) diagndstic segur de TDAH
(ii) diagnostic probable de TDAH i
(iii) diagnodstic de sospita de TDAH.

Segons la nostra classificacié, considerem: diagnéstic segur quan
I'individu rep el diagndstic principal de TDAH en centres de salut
mental (adults o infantil) o en unitats d’hospitalitzacié de salut mental
de la xarxa d'utilitzacié piblica (independentment de si porten
tractament farmacoldgic o no del TDAH); diagnéstic probable de TDAH,
el considerem quan hi ha un tractament farmacologic del TDAH i es
compleixen a més a més un dels segiients requisits diagndstic de TDAH,
secundari (no principal) en centres de salut mental i/o hospitalitzacié
de salut mental de la xarxa d'utilitzacié piblica, o qualsevol en atencié
primaria (ens indiquen els diagndstics realitzats per I'atencié primaria,
que també inclouen aquelles persones que no accedeixen a I'atencié
piblica especialitzada de salut mental i que probablement han estat
diagnosticats a través del sector sanitari privat). Finalment, definim un
diagnéstic de sospita quan es donen les segijents condicions:

(@) farmac TDAH en ATC7 i diagnostic de TDAH a urgéncies i
atencié hospitalaria especialitzada (no de salut mental).

(b) farmac TDAH en ATC7 i diagndstic d'altres trastorns mentals, no
diagnadstic TDAH ni primari ni secundari, en centres de salut mental
o hospitalitzacié de salut mental de la xarxa d'utilitzacié piblica.

(c) diagnostic de TDAH sense farmac TDAH en ATC7, a |'atencié
primaria de salut, urgéncies i atencié hospitalaria especialitzada,
o en centres de salut mental o hospitalitzacié de salut mental de la
xarxa d'utilitzacié poblica.
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Un dels elements claus de les descripcions epidemioldgiques de
grups de poblacié, sén els criteris de definicié de les persones
que presenten un diagnostic determinat de trastorn mental, en
el nostre cas TDAH. Basant-nos en la font de les dades, els
registres d’atencié dels serveis de salut o els registres de consum
de farmacs, es realitzen les descripcions epidemioldgiques del
TDAH. Es poc freqiient obtenir com a font de dades poblacionals
el registre d'atencié dels serveis de salut i el registre del consum
de farmacs, aspecte que ens permet afinar |'epidemiologia
del TDAH. Aixd ens permet realitzar una comparacié de les
dades brutes de diagnostics de TDAH que aporta I'’AQUAS i la
classificacié que hem dissenyat de tres categories diagndstiques
de TDAH, diagndstic segur, diagndstic probable i diagnostic de
sospita. A la Figura 1 presentem la nostra classificacié, abans
de dicotomitzarla com la resta de variables disponibles segons
persones que presenten o no TDAH. En concret, del total de
58.076 individus que hem classificat com TDAH present, 27.977
individus sén a la categoritzacié de TDAH segur, 12.507 com
TDAH probable i 17.592 com una sospita de TDAH.

Figura 1. Percentatges d'individus dins classificacié propia segons nivell de probabilitat de tenir TDAH segons la classificacié
donada pel sistema.
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

Figura 2. Diagrama de Venn: comparativa entre les diverses mesures Figura 3. Nombre de casos coincidents entre les diferents definicions de TDAH

La major part d'individus presenta coincidéncia entre les dues definicions. Només en

Per comparar totes aquestes classificacions, es mostra un diagrama de Venn i una
un 11% (n=6.540) de casos no coincideixen amb la classificacié proposada.

grafica on s’aporta el nombre d’individus coincidents o no entre les diferents mesures.
Tal com s’evidencia a la Figura 2, la nostra classificacié difereix no excessivament de
la de consum de farmacs mostrant un percentatge inferior que la resta de categories.
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A continuacid, es mostren les caracteristiques de cadascuna
de les categories que hem identificat en funcié de la nostra
classificacié de TDAH. La Taula 1, mostra que existeixen
diferéncies en funcié del grup al qual pertanyen els
individus tot i que majoritariament sén petites. Malgrat aixd,
la tendéncia a haver nascut en els darrers trimestres de I'any
o trobarse majoritariament dins els copagaments entre
40% i 60% és comuna entre les tres categories establertes.
En qualsevol cas, posteriorment avaluarem els nivells de
prevalenca d'acord amb la condicié de diagnostic de
TDAH, independentment de la categoritzacié hem realitzat.

Segur Probable Sospita
Edat en segments
5-9 anys 9,67 7,06 17,67
10-14 anys 41,70 38,71 42,21
15-19 anys 48,63 54,23 40,12
Edat mitjana 14,18 14,64 13,36
Quadrimestre naixement
ler trimestre 19,77 19,53 21,76
2on trimestre 21,85 22,85 22,97
3er trimestre 27,75 26,74 27,10
4rt trimestre 30,63 30,88 30,17
Dona 24,86 26,14 30,33
Nacionalitat espanyola 94,56 96,75 92,72
Exempt 5,32 3,71 5,92
10% copagament 9,32 8,98 8,43
40% copagament 56,74 49,51 54,13
50% copagament 27,17 35,09 29,34
60% copagament 0,82 2,51 1,39
Exclés de copagament 0,63 0,20 0,79
Sense limit de farmacia 90,64 90,96 91,51
Fins 8,23€ 7,90 7,23 7,12
Fins 18,52€ 1,42 1,75 1,31
Fins 61,75€ 0,04 0,06 0,06
Exempt 5,32 3,71 5,92
<18k€ 64,64 56,74 61,25
18k-100k€ 29,22 37,04 31,44
>100k€ 0,82 2,51 1,39
Medication Possession Ratio 0,69 0,71 0,71
Proportion Days Covered 0,63 0,65 0,67

Taula 1. Estadistica descriptiva en funcié de la nostra classificacié de TDAH
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

A partir d"ara mostrarem tots els resultats de les diverses andlisis
epidemioldgics segons la nostra classificacié de TDAH. Per
tant, obviarem la resta de definicions possibles. En primer lloc,
coneixem quina és I'edat de cadascun dels individus. En aquest
sentit, mostrem les edats el darrer any de la nostra base de
dades (2017) dels nois i noies diagnosticats d’aquells individus
diagnosticats amb TDAH segons el sexe. Tal com s’evidencia a
la Figura 4, el nombre de nois és sensiblement superior al de
noies en tots els grups d’edat i majoritariament les freqiéncies
augmenten a partir de I'edat de 10 anys.

Figura 4. Piramide d’edat segons sexe: TDAH diagnosticat segons classificacié
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Segons diversos estudis, la prevalenca del TDAH a la poblacié
infanto juvenil, presenta una gran variabilitat (Thomas et al.,
2015; Wang et al., 2017; Xu et al., 2018). Polanczyk et
al., (2007), destaquen que aquesta variabilitat és explicada
principalment per les caracteristiques metodologiques dels
estudis: criteris diagnostics i tipus d’obtencié de dades.
Polanczyk et al., (2015) a una recent metandlisi, en la poblacié
mundial menor de 18 anys, la prevalenca estimada del TDAH

és del 3,4% (IC 95% 2,6-4,5).

Un estudi realitzat a Espanya el 2007 indicava una prevalenca
global de TDAH del 4,7% (Cardo, Severa i Llobera, 2007).
Dades obtingudes de preescolars entre 3 i 6 anys, mitjancant
un questionari (ECI-4) administrat als pares i mestres de 1.104
infants, va trobar una prevalenca de TDAH del 5,4% a Catalunya
I'lany 2018 (Canals et al., 2018). Més recentment un estudi de
Pérez-Crespo (2020) ha evidenciat una prevalenca del TDAH a
Catalunya del 4%.

En el present estudi la prevalenca global atesa ha estat del
4,74%, entre les nenes ha estat del 2,63% i entre els nens del
6,71%. Aquesta prevalenca ha variat segons el quadrimestre
de naixement del 2,1% al 3,2% entre les nenes i del 5,7%
al 7,8% entre els nens (Figura 7). En la majoria dels estudis,
tant els publicats amb dades d’Espanya com d'altres paisos, la
prevalenca és més alta entre els infants i adolescents del sexe
masculi que entre les del sexe femeni, fet que corrobora les
dades analitzades en aquest estudi (Willcutt 2012; Thomas et
al., 2015; Xu et al., 2018).

Figura 5. Prevalenca de TDAH segons grup d’edat i sexe

En aquest subapartat mostrem les taxes de prevalenca per 2 grups d’edat (10-14 i 14-19) i sexe durant el
periode considerat (2013-2017) Figura 5. Totes les prevalences semblen estancar-se i, la major prevalenca
s'evidencia pels nois entre 151 19 anys. De fet, la prevalenca de nois entre 10 i 14 és molt semblant a la de
les noies entre 15 i 19 anys.
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Atés que disposem de la poblacié total podem presentar les
prevalences segons diferents variables d’interés. La Figura 6
mostra les prevalences en funcié de la nacionalitat que consta
en el sistema agrupat per zones geografiques. El que es desprén
és que el grup amb prevalences superiors a la resta és el de
nacionalitat espanyola. Per tant, podem afirmar que la condicié
d’estranger comporta menor nivell de prevalenca de TDAH
comparativament amb els nascuts amb nacionalitat espanyola.
La resta de nacionalitats mostren valors forca similars, perd
almenys dos punts per sota del valor que s'evidencia pels
individus de nacionalitat espanyola. S'observa que entre els
espanyols la prevalenca és del 5,64% i es pot apreciar que
la prevalenca entre els nens i nenes amb altres llocs d’origen
no arriba al 2% essent de I'1,9% entre els infants i adolescents
d’origen sud-americd, |'1,4% entre els d’origen centreamericd i

2% entre els d’origen europeu.

Un estudi recent, senyala que als Estats Units hi ha una major
prevalenca de diagndstic del TDAH en poblacié blanca quan és
comparada amb proporcié de TDAH en poblacié d'altres émies
(Chunget et al., 2019). No obstant aixd, una metandlisi indica
resultats oposats, o sigui, una major prevalenca entre la poblacié
afroamericana i hispana que desapareix quan s’ajusta pel nivell
socioecondmic. Aquesta meta-andlisi suggereix que les diferéncies
étniques en el TDAH principalment emergeixen quan el TDAH és
definit per escales o només criteris basats en simptomatologia
(Willeutt, 2012). Lestudi de Xu et al., (2018) mostra resultats mixtos
amb la prevalenca més alta en nens afroamericans no hispans
(12,8%), seguits dels nens blancs no hispans (12%) i només el
6,1% dels nens d’origen hispa (Xu et al., 2018).

Figura 6. Prevalenca de TDAH segons area geogrdfica de la nacionalitat
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Figura 7. Prevalenca de TDAH segons trimestre de naixement

A continuacié, a la Figura 7 identifiquem el frimestre de naixement i la prevalenca per
cadascuna d'aquestes franges. Mentre la prevalenca pels nascuts al quart trimestre pels
nois és del 7,8% i 3,2% per les noies, aquests percentatges sén tan sols del 5,7% i 2,1%
pels nois i noies nascuts al primer trimestre. Aquesta prevalenca superior en el sexe masculi
pels nascuts al darrer frimestre és un fet comd tal com mostra la literatura (Elder, 2010).
En aquest sentit, mostrem a quina de les subcategories definides per la nostra classificacié
pertanyen els individus en funcié del trimestre de naixement.

Figura 8. Prevalenca segons trimestre de naixement i categories de la classificacié

La Figura 8 ens permet observar que les diferéncies segons trimestre de naixement tan
sols es mantenen significatives per la categoria que identifica aquells individus que
segur tenen TDAH en funcié dels criteris que hem establert. Aquestes dades van la linia
de la cohort noruega estudiada per Karlstad et al., (2017), on també troben aquesta
associacié del darrer trimestre de I'any.
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

A continuacié, mostrem també de forma gréfica la preséncia de
TDAH segons variables que consten al sistema que poden ser
utilitzades com a proxy del nivell socioecondmic dels individus.
Entre aquestes variables disposem del nivell de copagament
farmacéutic que esta condicionat pel nivell de renda dels pares.
També disposem dels llindars que proporciona la variable
que identifica la contribucié dels beneficiaris a I'atencié
farmacéutica ambulatéria. Malgrat que aquests llindars sén
forca amples (exempts, <18.000€, [18.000€-100.000€],
>100.000€), poden ajudar a capturar el nivell socioecondmic
de la llar. Les prevalences mostrades a la Figura 9 indiquen que
els grups amb major percentatge (5,4%) correspon als exempts
de copagament farmacéutic mentre que a mida s'incrementa el
del nivell de renda disminueix la prevalenca atesa (4,6%).

Figura 9. Prevalenca de TDAH segons nivell de renda per la contribucié en farmacia ambulatéria
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A continuacié identifiquem a la Figura 10, dins el total de
diagnosticats, els percentatges que corresponen a cada nivell
de copagament farmacéutic. Els resultats sén forca similars als
mostrats anteriorment en funcié del nivell de contribucié en les
prestacions farmacéutiques, perd podem observar que aquells
amb un nivell de copagament del 10% sén el grup més nombrés
percentualment. Diversos estudis han trobat una prevalenca
més elevada de TDAH entre la poblacié infantil amb nivells
socioecondmics més desafavorits (Thapar i Cooper 2016;
Weissenberger et al., 2017; Xu et al., 2018; Canals et al.,
2018; Hire et al., 2018). No obstant aixd, altres autors com
Chung et al., (2019) van trobar una OR més alta de TDAH
entre les persones amb ingressos i nivell d’estudis més alts. En el
nostre estudi, el nivell de contribucié en farmacia ambulatoria,
que s'ha fet servir com a proxy del nivell socioecondmic, mostra
resultats no concloents, ja que tant els exempts de contribucié
(baixes rendes) com els de renda superior als 100.000 euros
donen la mateixa prevalenca de TDAH (Figura 9).

Pel que fa al nivell de copagament farmacéutic, tal com
evidencia la Figura 10, destaca la prevalenca del 8,4% entre
els que aporten el 10% de copagament i prevalences molt
semblants entre totes les altres categories. Cal fer esment, perd,
que aquest grup correspon a individus sota la tutela de majors
d’edat que sén pensionistes i tan sols representa un 5,1% de la
poblacié analitzada. Alhora, els exempts i exclosos de farmacia
sén també grups residuals (4,5% i 2,9%, respectivament). El
gruix de poblacié es situa en els copagaments del 40% i 50%
(57,7% i 28,5%), essent residual el grup amb copagaments
superiors al 60% (1,4%).

Figura 10. Prevalenca de TDAH segons nivell de copagament farmacéutic

Aixi doncs, pels grups majoritaris de copagament s'observa una prevalenca molt similar. Per tant, s’evidencia

la inexisténcia d'un gradient segons el nivell socioecondmic a la prevalenca de TDAH des de la perspectiva

poblacional.
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

Figura 11. Nous casos mensuals de TDAH a partir de 2013

3.2. Incidencia

En aquest subapartat mostrem el nombre de casos nous de TDAH per mes durant el
periode 2013-2017 (Figura 11), ja que algunes bases de dades no cobreixen tot el
periode d’estudi (2010-2017).

Figura 12. Nous casos mensuals de TDAH: mitjiana mébil de 6 periodes

Atesa |'elevada variabilitat també mostrem a la Figura 12 la mateixa evolucid, perd
suavitzada mitjancant la metodologia de mitjanes mobils emprant els dos periodes
anteriors i els tres posteriors, alhora que incorporem |'observacié corresponent. De
tots dos grafics es desprén que a partir de I'any 2013 existeix una tendéncia clara a
la baixa del nombre de casos nous en termes absoluts i s'observa una considerable
estacionalitat dels primers diagndstics durant tot el periode considerat.
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Figura 13. Nous casos mensuals de TDAH: freqiiéncia segons mes de I'any

Les segients figures mostren el mateix patréd d’estacionalitat. Aixi doncs, |'evidéncia que
durant els mesos corresponents al primer frimestre de cada any existeixen puntes de
nous casos de diagndstics que es repeteixen de forma continuada durant tot el periode.
Calculant els dies de la setmana en qué es produeixen aquests primers diagnostics, la
Figura 14 mostra que les incidéncies es troben distribuides uniformement més o menys a
excepcid, dels dies corresponents al cap de setmana i dels mesos corresponents a I'época
estival. En aquest sentit dir que aquesta tendéncia mostra un patré d'estacionalitat lligat al
curs escolar, I'escola comenca al mes de setembre, és durant el darrer trimestre de I'any
que s'identifiquen possibles problemes compatibles amb TDAH en els nens i adolescents
escolaritzats, amb un temps minim de tres mesos per a realitzar un diagnostic de TDAH,
ens indicaria una deteccié diagnéstica lligada al primer trimestre de I'any.

Figura 14. Nous casos de TDAH: freqiiéncia segons dia de la setmana

A nivell global, alguns estudis de séries temporals suggereixen que els casos de TDAH
detectats i/o tractats han anat en augment (Jensen i Steinhausen 2015; Huang, Weng
i Ho 2016; Sayal et al., 2018). Un estudi canadenc, ha assenyalat que entre el 1999
i 2012 la incidéncia va augmentar a Manitoba, Quebec i Nova Escocia, perd es
va mantenir estable a I'Ontario. En aquest estudi, van ser els metges generals que
diagnosticaven més casos seguits per psiquiatres o pediatres depenent de la provincia
(Vasiliadis et al., 2017). En el nostre estudi, apreciem una disminucié progressiva
en la incidéncia en els anys analitzats, essent la majoria dels nous casos de TDAH
diagnosticats als centres ambulatoris de salut mental i atencié primaria. Hire et al.,
(2018) han trobat que a Regne Unit la incidéncia ha estat relativament estable del
2004 al 2013, tot i que amb un pic els Gltims dos anys de I'estudi.
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

la Figura 15 ens indica el que ja coneixiem, nois amb
incidéncies superiors a les noies durant tot el periode analitzat,
perd també major estacionalitat. En relacié amb el centre on
s'ha identificat el diagndstic per primer cop, la major part dels
casos sén diagnosticats als centres de salut mental (CSMIJ),
seguit per |'atencié primaria (AP) i, per acabar, hi ha casos on
només s’identifiquen en I'arxiu relativ als medicaments, sense
tenir diagnostics als CSMIJ o AP. Aquestes dades estan en la
linia de I'estudi de la cohort poblacional de Noruega (Karlstad
etal., 2017).

Figura 15. Nous casos mensuals de TDAH segons sexe de I'individu
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

A continuacié, la Figura 16 corrobora aquests resultats en
relacié amb |'evolucié temporal per cadascun d’aquests centres
on es produeix la major part dels primers diagnéstics. De nou,
s'evidencia el mateix patré d'estacionalitat que s'ha identificat
anteriorment. Concretament, la primaria suposa el 44,6% dels
primers diagnostics seguit de la Salut Mental Ambulatoria amb
un 32,9%.

Figura 16. Nous casos mensuals de TDAH segons centre on es produi el primer diagnéstic
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3. Descripcio epidemiologica segons la classificacio de la preséncia de TDAH

3.3. Andlisi geografica i segons
centres assistencials

A continuacié mostrem els percentatges de diagnosticats amb
TDAH a nivell d'arees basiques de salut. Resultats molt similars
s'obtenen a partir de diferents mesures alternatives com ara el
percentatge de consumidors de farmacs o els diagnosticats durant
el periode analitzat. Tal com s’aprecia a la Figura 17, s’evidencien
diferéncies segons el territori de residéncia. Aquestes diferéncies
a nivell d'area basica de salut mostren les diferéncies existents de
forma agregada entre les diferents unitats proveidores de salut
mental. Aquesta ens indica que les ABS del Vallés, Catalunya
Central i la Cerdanya mostren una major prevalenga.

Figura 17. Prevalenca de TDAH segons ABS i classificacié propia
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Figura 18a. Prevalenca de TDAH segons ABS i regi6 sanitaria: ratios segur vs. probable

La Figura 18a permet relacionar el percentatge d’individus que estan medicats sobre
el total de diagnosticats versus el percentatge de visites amb diagndstic de TDAH
sobre el total de visites per unitat proveidora i regié sanitaria. De fet, la Figura 18a
permet afirmar que segons la regid sanitaria es presenten forca diferéncies, perd que
dins la regié sanitaria existeix major homogeneitat. De fet, en mitjana, les regions
sanitaries amb un percentatge superior en el grup de diagnostic segur sén Lleida
(67,4%), Catalunya Central (66,3%) i Alt Pirineu i Aran (63,8%). En un segon grup, al
voltant del 40%, es troben les regions sanitaries de Barcelona (46,9%), Terres de |'Ebre
(45,3%), Camp de Tarragona (41,1%) i Girona (38,3%).

Figura 18b. Prevalenca de TDAH segons ABS i regi6 sanitdria: ratios sospita TDAH (trastorn mental
associat] vs. probable TDAH

En aquest sentit, també sén dignes d’esmentar les diferéncies regionals en les ratios
dels diagnosticats de TDAH, i que classifiquem com sospita de TDAH o trastorns mental
associats i els probables TDAH (Figura 18b). De nou, apareixen forca diferéncies
malgrat que algunes regions sanitaries presenten relativa homogeneitat. Per estudiar
aquest fet, caldra realitzar una andlisi econométrica espaial tot emprant indicadors
de disponibilitat d’oferta sanitaria segons la unitat proveidora o area basica de salut.
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En aquesta seccié presentarem les andlisis de |'adheréncia i dels
factors relacionats. En aquest cas hem partit dels fitxers de medicacié
i, per tant, el periode cobert és 2010-2017 (96 mesos).

L'adheréncia es defineix com el grau en qué les accions d’un pacient
corresponen a les recomanacions de tractament pel que fa a I'horari,
la dosificacié i freqiéncia de la presa de la medicacié, durant el
periode de temps prescrit (Osterberg i Blaschke, 2005). La recentment
revisada Guia NICE del TDAH fa recomanacions de pautes per a
millorar 'adheréncia del tractament en nens i adolescents. Aquestes
fan referéncia a acompanyar en el procés als pares, i donar pautes
que incloguin estratégies d’organitzacié del dia a dia que incloguin
I'escola i la modificacié de I'entorn. També recomana la revisié del
tractament farmacoldgic anual, revisant els seus beneficis i els efectes

adversos observats (NICE, 2020).

Diversos autors indiquen que |'adheréncia és un factor clau per
éxit del tractament de nens amb TDAH (Adler et al., 2010). Una
revisié recent de les taxes d’adheréncia i la interrupcié de les
intervencions pel TDAH va mostrar que gairebé la meitat (44%)
de tots els individus originalment reclutats en els estudis analitzant
el tractament farmacoldgic van abandonar abans d’hora (Frank et
al., 2015). Aquests autors assenyalen que les raons per les quals
els pacients amb TDAH no s’adhereixen a la medicacié estimulant
es mantenen poc estudiades i enteses, sobretot a llarg termini.
Conclouen que l|'estandarditzacié d’avaluacié dels pacients que
deixen el tractament i la inclusi6 de mesures més qualitatives
haurien de conduir a un millor resultat del tractament i I'adheréncia

a la medicacié a llarg termini.
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4. Aspectes relacionats amb |I’adheréencia i patrons de consum

Andlisi de I'adheréncia en funcié de la prescripcié farmacoldgica
i de l'interval temporal que es manté aquesta prescripcié. En
primer lloc, la Figura 19 representa la distribucié dels nens i
adolescents que se’ls ha prescrit una medicacié pel TDAH, i
que han deixat la medicacié (aixd significa que han deixat
d’anar a buscar la prescripcié farmacoldgica). La freqiéncia
d’abandonaments de la medicacié es dona per sota dels 10
mesos, observantse a continuacié una distribucié uniforme,
amb una tendéncia a la baixa en la distribucié a partir dels 40
mesos. Cal tenir present que la petita estacionalitat trobada té
a veure amb efectes d'arrodoniment o medicacié prescrita per
cobrir periodes bimensuals.

Figura 19. Distribucié dels individus préviament medicats segons els mesos que han estat sense medicar-se
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4. Aspectes relacionats amb |I’adheréencia i patrons de consum

A la Figura 20 s’observa la distribucié dels nens i adolescents
que han deixat la medicacié segons els mesos que s'han estat
medicats. Aquesta grafica presenta informacié complementaria
a l'anterior i mostra que entre els que han deixat la medicacié,
la majoria s’ha medicat durant menys de 10 mesos. Aquestes
dades concorden amb estudis observacionals realitzats a
I"atencié primaria anglesa (Raman et al., 2015).

Figura 20. Distribucié dels individus sense adheréncia segons els mesos que han estat medicats
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A continuacié, la Figura 21 representa les dues mesures
habitualment emprades per calcular I'adheréncia d’un individu
a la medicacié: la taxa de possessié de la medicacié (MPR:
Medication Possession Ratio) i la proporcié de dies amb
cobertura (PDC: Proportion of Days Covered). Tot i que basar
I’adheréncia en I'historial de la renovacié de la prescripcié d'un
pacient no té en compte la presa correcta de la medicacié, és
un procés objectiu i relativament facil en comparacié amb altres
métodes com el recompte de pastilles i els questionaris. Cal
detallar que la prescripcié dels tractaments farmacoldgics tenen
una durada temporal que es denomina interval de prescripcié.
Aquest interval és diferent per a cada farmac, en funcié de
diferents criteris. Aixd suposa que un cop finalitzat o caducat
aquest inferval, s’ha de renovar la prescripcié per poder
continuar prenent el farmac.

Les variables clau necessaries per a cada registre sén el nom
del medicament, la data d'abastiment o prescripcié i els dies
de subministrament. L'0s d'aquesta informacié pot determinar
la relacié de tinenca de medicaments (MPR) i la proporcié de
dies coberts (PDC) d’un pacient o d'una poblacié. Les mesures
MPR i PDC sén les més habituals d’adheréncia a medicaments
mitjancant registres de continuitat de la prescripcié (recarregal).
Se solen informar com a percentatges del temps en qué un
pacient t& medicaments disponibles. La MPR és la suma del
subministrament de dies per a totes les prescripcions retirades
d’un medicament determinat en un periode de temps concret,
dividit pel nombre de dies del periode de temps. Els pacients que
renoven rutindriament els medicaments amb antelacié tindran

una MPR inflada, ja que el numerador d'aquesta equacié sera

Figura 21. Mesures adheréncia: MPR/PDC

més gran que el denominador. D'altra part, la mesura PDC és una mesura més nova i més conservadora
d’adheréncia basada en registres. La férmula és similar a MPR, perd en lloc d’afegir simplement els dies

subministrats en un periode determinat, el PDC considera els dies “coberts”.

Ambdues mesures es troben forca correlacionades tal com s’evidencia a la Figura 21 malgrat que existeixen
certes diferéncies. Aquestes mesures ens indiquen majors MPR o PDC quan més a prop de |'1. Per tant, a més

dies de prescripcié farmacolodgica, més adheréncia a la medicacié.
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A continuacié, es mostra la distribucié dels farmacs prescrits
pel TDAH. La Figura 22, mostra els percentatges de medicacié
segons el farmac utilitzat. Tal com indica la literatura, el
major percentatge (89%) pren metilfenidat, seguit de lluny per
I'atomoxetina, amb només el 7% de consum. Aixi doncs, és
important ressaltar que al nostre entorn, el metilfenidat és |'opcié
de tractament farmacoldgic majoritariament més emprada durant
el periode analitzat a Catalunya, fet en consonancia amb ser el
farmac de primera eleccié clinica del TDAH en paisos europeus
(Drechsler et al., 2020). Per acabar, atés que la nostra mostra
té prescrit majoritariament metilfenidat i, atenent a les dades
d’adheréncia mostrades, podem corroborar que la tendéncia
en els estudis en relacié amb |"abandonament o no adheréncia
al tractament estan alineades amb els resultats que s’obtenen.
En aquest sentit, descriure que una andlisi dels registres médics
d’una gran cohort d'escoles de primaria d’una zona urbana
de Filadélfia va mostrar que un de cada cinc dels nens que
tenien prescrit metilfenidat es va adherir al tractament (Marcus
i Durkin 2011). Aquestes taxes d'adheréncia sén similars a les
d’un estudi comunitari realitzat a Alemanya (Garbe et al., 2012).
Desconeixem els motius de la baixa adheréncia, perd Storeba
et al. (2018) en una revisié sistematica Cochrane, afirmen
que: ‘Els nostres resultats suggereixen que es pot associar el
metilfenidat a diversos esdeveniments adversos greus. A més,
es reporten un gran nombre d’esdeveniments adversos no
greus en nens i adolescents, sovint provocant la retirada i/o
abandonament del tractament’.

Figura 22. Distribucié segons farmac medicacié
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Figura 23. Andlisi seqiiencial de I'adheréncia a la medicacié pel TDAH

Andlisi seqiencial de I'adheréncia a la medicacié. La Figura 23 mostra quina és la
sequéncia de medicacié individual per tots els individus amb TDAH segons la nostra
classificacié per TDAH (segur, possible i sospita). Alguns dels classificats com a TDAH
no han estat medicats en cap dels mesos analitzats (blau cel). El més interessant, perd,
s6n les seqiéncies entre medicacié (blau fosc) i I'abandonament de la mateixa (color
pedra). Mentre alguns individus mai abandonen el tractament, molts no presenten
adheréncia. Aquells que abandonen la medicacié durant tot el periode, vol dir que
havien estat medicats amb anterioritat al 2013.

Figura 24. Distribucié estadistica de I'adheréncia a la medicacié pel TDAH

Factors associats a I'adheréncia a la medicacié. A continuacié s’han defectat les
variables relacionades amb I'index MPR (taxa de possessié de la medicacié) que
permeten determinar els factors associats a I'adheréncia. En primer lloc, abans
d’estimar aquestes associacions, s'ha de tenir en compte el patré de la distribucié
de la variable a explicar. La Figura 24 mostra clarament una distribucié bimodal de
I'adheréncia, ja que hi ha un grup d’individus que mostra una adheréncia gairebé
nul-la i a I'altre extrem un grup mostra una adheréncia total. La resta d’individus, amb
una freqiiéncia molt menor tendeixen a mostrar una adheréncia entre el 0% i el 50%.
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Atesa aquesta bimodalitat mostrada (gens adheréncia o total
adheréncia), estimarem les associacions mitjancant un model de
regressié mixture beta amb dos parametres. Comparativament
amb els models lineals generalitzats o regressions lineals, aquest
model fa una estimacié més acurada (a partir dels estadistics
d’informacié d'Akaike).

Per tal d’explicar els factors relacionats amb I'adheréncia hem
emprat informacié relativa a:

(i) sexe, nacionalitat, edat (relacié quadratica lineal) i frimestre
de naixement.

(i) comorbiditats citades a la literatura i que seran descrites
en un capitol posterior (sobrepés, dificultat d’aprenentatge,
ansietat, trastorn de conducta, trastorn negativista desafiant,
depressié, asma) i visites per lesions o conductes de risc
(alcohol, sexual, consum de drogues o intoxicacié per tabac)

(iii) nivell socioeconomic basat en els nivells de copagament;

(iv) preséncia d'efectes adversos (la construccié d'aquesta
variable serd explicada en una seccié posterior)

(v) probabilitat de ser medicat en funcié de la unitat proveidora
d’atencié sanitaria més freqientada (entre el total de visites on
constava un diagndstic a cadascuna de les unitats proveidores
s'ha calculat el percentatge d’aquestes que coincidia amb
medicacié per cada individu) aixi com la renda disponible del
codi postal on radica aquesta unitat proveidora (informacié de
I'Institut d’Estudis Fiscals per 'any 2013). Obviament, s’han
exclds de I'andlisi tots aquells individus que han estat medicats
durant tot el periode, ja que no és factible separar el primer
diagndstic de la primera medicacié.

Figura 25. Prediccié de I'adheréncia a la medicacié pel TDAH segons I'edat

La Taula 2 mostra les estimacions obtingudes, en concret, les elasticitats per les variables continues (edat, renda
disponible i probabilitat de ser medicat en funcié de la unitat proveidora d'atencié sanitaria més freqientada
cada mes). Per la resta de variables es mostren els efectes marginals per un increment unitari de la variable
explicativa. Els resultats indiquen que I'adheréncia es troba associada positivament amb I'edat. Aprofundint
en aquesta variable d’edat, la Figura 25, mostra la prediccié d'adheréncia del model segons I'edat. La
tendéncia és creixent fins als 14 anys i posteriorment s’aplana amb tendéncia a incrementar parcialment.
Alhora, en etapes inicials la probabilitat és menor per les noies perd amb diferéncies realment reduides.
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Continuant amb la Taula 2, I'adheréncia esta associada positivament amb la probabilitat
de rebre medicacié per al TDAH en funcié de la unitat proveidora d’atencié sanitaria
(atencié primaria, centre de salut mental o hospitalitzacid), la variable més rellevant sén
aquelles unitats que tenen una freqientacié de prescripcié major per visites médiques
mensuals. Per tant, a major freqiientacié de prescripcié segons visites mensuals, més
probabilitat tenen els nens i adolescents de rebre una prescripcié farmacolédgica d’un
farmac pel TDAH, i més probabilitats tenen de ser adherents a la medicacié.
En conclusid, I'estil de gestié clinica influéncia no només en la probabilitat de rebre
una prescripcié farmacoldgica, siné també en 'adheréncia a la medicacié que
tindran. En canvi, la ratio de professionals no és un factor associat a I'adheréncia.
També existeix associacié positiva amb el fet de tenir nacionalitat espanyola i presentar
sobrepés. En aquest darrer aspecte, sembla demostrada |'associacié entre TDAH en
mostres cliniques de nens i adolescents, i majors indexs de masa coporal, majors que
els esperables en el seu grup d’edat (de Velasco et al., 2015; Curtin et al., 2005),
incloent-hi nens i adolescents prenent medicacié (Spencer, 2005).

Al contrari, podem apreciar una associacié negativa amb el fet de ser noiq, la dificultat
d’aprenentatge, presentar ansietat com comorbiditat i la preséncia de cap variacié o
un increment d’alguns dels efectes adversos del tractament amb medicacié pel TDAH
considerats vers la categoria de referéncia de tenir un decrement d'aquests diagndstics
secundaris. Aixi doncs, de forma comparada amb haver reduit el nombre d’efectes
adversos, el fet de no tenir cap efecte advers o incrementar-los, esta relacionat amb una
disminucié de I'adheréncia als farmacs consumits pel TDAH. Una possible explicacié de
la pérdua d'adheréncia relacionada amb no tenir cap efecte advers de la medicacié
podria ser una menor monitoritzacié dels nens i adolescents sense efectes adversos per
part dels professionals sanitaris, per tant es disminuiria la freqiéncia de contacte amb els
professionals, i, per tant, podria ser un factor que disminueix |'adheréncia al tractament.
D'altra banda, també s‘observa que I'augment dels efectes adversos disminueix
I'adheréncia, fet que concorda amb altres estudis (Emilsson et al., 2017).

Taula 2. Factors associats a 'adheréncia (efectes marginals)

Noia

Nacionalitat espanyola

Edat 0,072 (0,01)***
Renda disponible area 0,014 (0,01)
Probabilitat rebre medicacié 0,107 (0,02)***
Ratio professionals mentals area 0,012 (0,05)
2n trimestre naixement 0,000 (0,00)
3er trimestre naixement 0,001 (0,00)
4rt trimestre naixement -0,003 (0,00)

10,010 (0,00)***
0,027 (0,00)***

Lesions

Conducta de risc
Preséncia de sobrepés
Dificultat d’aprenentatge
Depressid

Asma

Ansietat

Trastorn de conducta
Trastorn desafiant

10,003 (0,00)***
0,002 (0,00)
0,016 (0,00)***
10,006 (0,00)***
0,002 (0,01)
0,002 (0,00}
10,007 (0,00)**
0,003 (0,00}
0,001 (0,00)

Categ. referéncia: Reduccié efectes adversos

Sense efectes adversos
Increment efectes adversos

0,332 (0,01)***
10,032 (0,00)***

N
Logaritme Versemblanca
AIC

46,077
196.104,8
-392.087,5

Nota: *, ** | *** denoten nivells de significacié del 10%, 5% i 1%, respectivament.
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Alhora, els resultats de la Taula 2 mostren que les dificultats
d’aprenentatge i I'ansietat es relacionen amb una menor probabilitat
d’abandonament de la medicacié. Una possible explicacié per
la major adheréncia dels nens i adolescents amb aquest trastorn
d’aprenentatge és que el tractament farmacoldgic pel TDAH actuaria
disminuint la seva simptomatologia, fet que afavoriria el manteniment
de la medicacié (Atzori et al., 2009; Felt et al., 2014). Alguns
estudis han assenyalat que I'ansietat com a efecte advers d'una
medicacié, esta relacionada amb la percepcié de qué la interrupcié
del tractament és |'opcié més adient per tal de pal-liar aquest efecte
no desitjat. En canvi, la preséncia de lesions, asma i ansietat esta
significativament relacionada amb un major risc de no adheréncia.

Analisi de la supervivéncia. Una altra manera de tractar la informacié
relativa a I'adheréncia, no de forma agregada, és mitjancant I'Gs de
técniques emprades en 'andlisi historial d’esdeveniments. A partir
de les dades mensuals de medicacié podem definir estats: medicat i
no medicat. Alhora, es pot establir el periode inicial de medicacié i
final de medicacié aixi com possibles esdeveniments mdltiples, és a
dir, deixar la medicacié i tornar de nou a la medicacié. La técnica
és habitual en estudis del mercat laboral on un individu passa a estar
ocupat o desocupat o obté miltiples ocupacions laborals des de la
seva entrada al mercat laboral. En el nostre cas seria equivalent a
passar a estar medicat per primer cop.

Per efectuar aquesta andlisi només cal preparar les dades en un
format adequat que permeti emprar aquesta técnica on es tinguin
en compte possibles miltiples episodis de medicacié aixi com la
repeticié de casos per cada individu. Cal tenir present que estem
emprant un total d'1.265.973 episodis per un total de 36.784
individus. Aquest valor proporciona quina és la ratio d’incidéncia
0,07 aixi com els valors relatius als percentils 25, 50 i 75 de la taxa
de supervivéncia en (6, 14 i 29 mesos, respectivament). Aquestes
proporcions de supervivéncia en la medicacié poden calcular-se per
diferents variables d'interés i comparar les funcions Kaplan-Meier de
supervivéncia segons |'estrat al qual pertany I'individu.

La Figura 26 ens mostra que existeixen majors supervivéncies en
medicacié per aquells individus que no estan relacionats amb el grup
sospita de TDAH, segons la nostra classificacié aixi com els individus
de franges d’edat superiors. Escasses diferéncies es mostren segons
el sexe i segons el trimestre de naixement. En qualsevol cas, haurem
de ratificar aquestes associacions mitjancant regressions amb models
exponencials que expliquin la supervivéncia en estat de medicacié.
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Classificacié propia

Figura 26. Funcions de supervivéncia en la medicacié en funcié de variables determinants

Finalment, podem estimar mitjangant un model exponencial. l'avantatge vers la técnica
emprada anteriorment és que estem considerant no un Unic valor per I'adheréncia
(MPR) sind els mdltiples esdeveniments de medicacié (inicis i abandonaments)
i, d'aquesta manera obtenir el temps de supervivéncia en medicacié en funcié de
determinades variables associades. De nou emprarem les variables relatives a factors
socioecondmics (edat, génere, etc.), les comorbiditats assenyalades per la literatura
aixi com les malalties mentals associades i la probabilitat d’estar medicat en funcié
de la unitat proveidora més emprada per |'individu. Estimarem clusteritzant els errors
estandards a nivell d'area basica de salut. Finalment, obviarem aquelles variables que

Franja d'edat

podrien presentar causalitat en doble sentit com el fet de tenir lesions o comportament

de risc durant el periode aixi com la preséncia d'efectes adversos. Obviament, de nou

exclourem aquells individus pels quals no és possible definir un temps zero, ja que

coincideixen medicacié i primer diagndstic.
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Tal com es pot apreciar a la Taula 3, es confirma una associacié
positiva amb 'edat, els trimestres de naixement en relacié
amb el primer de I'any, ser noi, individus espanyols i la no
preséncia de determinades comorbiditats mentals associades
(ansietat i trastorn de conducta) i molt feble amb el diagndstic
de depressié. Per contra, no s'observa cap associacié amb la
probabilitat de rebre medicacié o el nombre de professionals
aixi com amb el nivell socioecondmic. Alhora, tampoc s'observa
associacié amb les comorbiditats referents al sobrepés, asma,
déficit d'aprenentatge i el trastorn negativista desafiant.

Taula 3 Factors associats a I'adheréncia (efectes marginals): andlisi d’esdeveniments

Edat (no-lineal)
Probabilitat rebre medicacié
Nombre professionals salut mental

0,072 (0,01)***
0,014 (0,01)
0,107 (0,02)***

Nivell socioecondmic
<18.000€
[18.000€-100.000€]
>100.000€

0,064 (0,23)
0,122 (0,23)
0,228 (0,38)

2n trimestre naixement
3er frimestre naixement
4rt trimesire naixement

Noia

Nacionalitat espanyola

0,479 (0,14)***
0,449 (0,13)***
0,386 (0,13)***
0,418 (0,10)***
1,509 (0,23)***

Preséncia de sobrepés
Asma

Dificultat aprenentatge
Depressid

Ansietat

Trastorn de conducta

0,138 (0,17)
0,032 (0,14)
0,078 (0,12)
0,680 (0,35)*
0,783 (0,14)***
0,402 (0,12)***

Trastorn negativista desafiant -0,109 (0,25)
N 38,299
Logaritme Versemblanca -11,983,73
AIC 24,007,46

Nota: *, ** i *** denoten nivells de significacié del 10%, 5% i 1%, respectivament.
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5. Comorbiditats, efectes adversos i visites mediques

5.1. Patrons de comorbiditats

En aquest apartat presentem les comorbiditats dels nens i
adolescents amb TDAH. Per aquest motiu, s’han identificat les
visites referents a les comorbiditats que la literatura relaciona
amb aquesta malaltia: comportaments de risc (lesions, consum
d’alcohol, conductes de risc sexual, consum de substancies,
infoxicacié per tabac), sobrepés, asma o certes comorbiditats
relatives a la salut mental (dificultat d’aprenentatge, depressio,
ansietat, trastorn negativista desafiant o de conducta). Aixi
com alires trastorns médics tals com sén immunologics,
gastrointestinals i neuroldgics.

la Figura 27 presenta la proporcié de causes de visita
(comorbiditats) entre tota la poblacié estudiada i la de la
poblacié identificada amb TDAH. Tal com s'aprecia, els
percentatges que han tingut de visites relacionades amb les
comorbiditats esmentades sén sempre superiors pels individus
que hem identificat amb TDAH, essent alguns percentatges molt
superiors com en el cas de les lesions.

Figura 27. Comorbiditats relacionades amb TDAH
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Tal com hem vist, els estudis previs indiquen que els nens i adolescents
amb TDAH tenen més probabilitats de presentar lesions i patir accidents
amb vehicles a motor. No obstant aixd, la magnitud d’aquesta
associacié pot variar substancialment a causa de les diferéncies en
les mesures utilitzades, la seleccié de mostres i I'ajust dels factors de
confusié. (Mao i Findling, 2014; Kooij et al., 2012; Konofal et dl.,
2010). Aixi doncs, observem a la Figura 27, que un 56,7% dels nens
amb TDAH han tingut lesions (no podem especificar |'origen), mentre
en la poblacié general aquesta proporcié era del 38,5%.

Pel que respecte a les comorbiditats médiques, observem més
comorbiditat amb asma, i sobreprés, que esta en la linia de les
troballes en estudis basats en poblacié general (Chen et al., 2013;
Tsai et al., 2013).

De forma similar a altres trastorns del neuro-desenvolupament i
psiquidtrics, el TDAH sovint s’acompanya d’altres trastorns. Entre els
nens amb TDAH, les taxes de comorbiditat sén generalment forca
elevades, perd poden variar substancialment segons la naturalesa
de la mostra estudiada, les técniques de mostreig, els criteris de
diagnostic utilitzats i altres factors (Anastopoulos et al., 2018). En
una investigacié recent amb una gran mostra, Willcutt et al., (2012)
van trobar que un 44% de nens i adolescents amb TDAH presentaven
almenys una malaltia comérbida i que un 43% mostraven dos o més
trastorns.

En la mateixa linia, Drechsler et al., (2020) identifiquen comorbiditats
entre un 15% i un 45%, destacant les comorbiditats en trastorns
d’aprenentatge tals com trastorn de lectura, la discalcdlia i el trastorn
de |'espectre autista. Entre les comorbiditats psiquiatriques addicionals
al TDAH, s’han estudiat trastorns com ara |"ansietat, els trastorns de
I'estat d’anim, el consum de substancies, les alteracions de la son i
els trastorns de personalitat antisocial, entre altres (Angold, Costello
i Erkanli, 1999; DuPaul, Gormley i Laracy, 2013; Barkley, 2014;
Melis et al., 2020).

Les nostres dades apunten en aquesta direccid, tal com observem a
la Figura 27, la proporcié de comorbiditats dels nens i adolescents
amb TDAH és molt més elevada que a la poblacié general. En el
nostre estudi els nens amb TDAH presenten una proporcié més
elevada de dificultat d’aprenentatge (18,3%), trastorns de conducta
(17,4%) i ansietat (12,3%), mentre que a la poblacié general de nens
i adolescents de la mateixa edat aquestes proporcions sén del 3,1%,
3,4% i 4,3% respectivament pels mateixos trastorns (Figura 27).
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5. Comorbiditats, efectes adversos i visites mediques

D’altra banda, la Figura 28 presenta |'evolucié temporal de
les visites médiques que consten als diferents fitxers de forma
agregada segons grup de diagnostics. Cal destacar que
I'evolucié és estable al llarg del periode analitzat per totes les
categories d'agrupacié a excepcié de |'increment que s'observa
per les visites de caire preventiu a partir de I'any 2016. Alhora,
la comorbiditat major sén els grups de diagnostics del sistema
respiratori i relatius a les malalties infeccioses. Aquestes
troballes sén coincidents amb les prévies al ser per grups de
diagnésis pel que respecta al sistema respiratori i asma, perd no
en les malalties infeccioses (febre, tuberculosi, fibrosis, etc), on
no trobem un trastorn que sigui majoritari tal com hem observat
en |"apartat anterior.

Figura 28. Comorbiditats: evolucié temporal segons grup de diagnéstics
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La Figura 29 recull els percentatges per cadascun dels grups
de diagnostics que consten al sistema segons la preséncia
de TDAH. Previsiblement pels individus amb TDAH el major
percentatge correspon al grup de diagndstics de salut mental
mentre que per la poblacié general sén les visites per proves
o preventives. Aixi, la Figura 29 corrobora aquests resultats
i es pot observar que el 30,5% dels nens amb TDAH tenen
comorbiditats concomitants del grup diagnostic de les malalties
mentals, mentre que entre la poblacié general aquesta proporcié
és del 5,1%. Ollendick et al., (2008) van fer una revisié sobre
si la preséncia de comorbiditat preveu o modera els resultats
del tractament. Per fer-ho, van analitzar els resultats d’estudis
sobre el tractament dels quatre trastorns psiquidtrics infantils
més freqients: trastorns d'ansietat, trastorns afectivs, TDAH
i trastorns de conducta per oposicié i desafiament. Les seves
troballes suggereixen que |'addicié de trastorns comérbids al
perfil diagndstic no mostren una influéncia significativa en els

resultats del tractament.

No obstant aixd, cal ressaltar que cap dels estudis revisats va
examinar la comorbiditat com a moderador del resultat del
tractament, seguint les directrius especificades per Kraemer
et al., (2001). Els resultats que obtenim ens indiquen que la
gran majoria dels nens tractats farmacoldgicament pel TDAH
(82,11%) quan es tenen en compte les comorbiditats no

presenten diferéncies en la freqiéncia de les visites.

Figura 29. Comorbiditats: percentatges per grup de diagnéstics segons preséncia de TDAH
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Figura 30. Visites lligades a comorbiditats (mitjana periode per individu)

En aquesta seccié es descriven la mitjana de visites anuals en funcié d’haver estat
classificats amb TDAH seguint els criteris d’inclusié que hem explicat anteriorment. Tal
com es pot apreciar a la Figura 30, en 2017 la mitjana de visites és forca superior pels
individus amb TDAH independentment del seu grup d’edat i sexe (Figura 31). Diversos
estudis indican que els nens i adolescents amb TDAH utilitzen més els serveis sanitaris,
principalment si tenen comorbiditats psiquiatriques. En la mateixa linia, es troben taxes
de comorbiditat més altes en mostres de nens que utilitzaven algun dispositiu sanitari,
amb un 60-80% de nens i adolescents amb un diagndstic addicional al TDAH i fins a
un 50% amb dues o més condicions comorbides (Pliszka, 2015).

Guevara et al., (2001) van trobar que comparats amb nens de la poblacié general,
els nens amb TDAH van tenir 9,9 vegades més visites de salut mental ambulatories,

3,4 vegades més consum de farmacia i 1,6 vegades més visites d’atencié primaria.

Figura 31. Nombre total visites periode: segons grup d’edat i sexe i preséncia de TDAH

Es va estimar que els cosfos incrementals ajustats van ser de 375 dolars (IC 95%: 336 $-416 $)
pels nens que fenien un diagndstic de TDAH i 812 dolars (IC 95%: 671-973 $) pels nens que
presentaven un TDAH i la coexisténcia d'un altre trastorn de salut mental (Guevara et al.,
2001). Els resultats del nostre estudi van en consonancia amb aquestes troballes. A la
Figura 30 s’observa que la mitjana de visites dels nens amb TDAH sén molt superiors
que les de la poblacié total i destaca que entre aquells que tenen comorbiditats en
I'area de salut mental la mitjana de visites era del 5,6 pels nens i nenes amb TDAH i
del 0,3 per aquells sense TDAH. Si s’analitza el nombre mitja total de visites per edat
i sexe (Figura 31) observa que els nois amb TDAH del grup d’edat de 15 a 19 anys
es visitaren en fotal menys (3,45 visites) que les noies d’aquest mateix grup d’edat i
condicié (0,3 visites). En canvi, tant les noies com els nois de la poblacié sense TDAH
es visitava menys a tots els grups d’edat en relacié amb aquells del seu grup d’edat
diagnosticats amb TDAH.
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A continuacié, es presenta la situacié del TDAH envers
altres trastorns mentals. El que ens ocupa ara és quina és la
sequéncia temporal entre aquests diagndstics i no pas quan
existeix multiplicitat de comorbiditats relacionades amb la
salut mental. En aquest sentit, durant el periode 2013-2017,
del total d’observacions mensuals (1.071.360) pels 17.367
individus que han estat classificats com a TDAH, tan sols un
2,7% presenten algun diagndstic de trastorn mental relacionat
(ansietat, depressié, o conducta desafiant) anterior al del TDAH.
En canvi, un 13,6% presenten diagndstic conjunt de TDAH i
algun dels trastorns mentals. Alhora, un 63,7% dels periodes
(mes-individu) sén Onicament diagnostics de TDAH sense cap
relaci6 amb trastorns mentals. La resta (20%) sén periodes
previs a cap mena de trastorn mental o la preséncia de TDAH.
De forma grafica, es pot observar a la Figura 32.

Com hem assenyalat anteriorment, sén freqients les troballes
de comorbiditat en els nens i adolescents amb TDAH. Hi ha un
debat considerable referent al significat d’aquest solapament.
Es qUestiona si es produeix per casualitat o si és un artefacte de
biaix de derivacié. Tanmateix, hi ha pocs estudis que estudiin
la seqiéncia temporal del diagndstic d'aquestes comorbiditats
i la subseqient pregunta que se'n deriva, les patologies
psiquiatriques sén secundaries al TDAH o poden resultar d'altres
trastorns psiquidtrics amb problemes d’atencié concomitant
(Pliszka 1998). Una troballa interessant del nostre estudi és
que tot i que existeix una alta comorbiditat psiquiatrica amb el
TDAH (16,3%), només el 2,7% dels diagndstics de trastorns de
salut mental sén anteriors al diagnostic de TDAH i el 13,6% dels
trastorns sén diagnosticats concomitantment (Figura 32).

Figura 32. Andlisi seqiiencial temporal entre TDAH i altres trastorns mentals
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5. Comorbiditats, efectes adversos i visites mediques

Figura 33. Comorbiditats segons tipologia TDAH: percentatge alguna visita 2013-2017 Figura 34. Comorbiditats segons tipologia TDAH: nombre mitjé visites 2013-2017

Finalment, mostrem les comorbiditats en funcié de la tipologia de TDAH. Concretament, la mostra
el percentatge d'individus que han realitzat alguna visita associada a cadascuna de les malalties
durant el periode 2007-2013 mentre que la Figura 34 ens indica el nombre mitja de visites
per cadascuna de les malalties associades habitualment a TDAH. Especificar que la categoria
malaltia mental, engloba tots els trastorns mentals, i és una mesura global de tipus de visites.
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Investigar possibles efectes neuropsiquidtrics adversos de qualsevol
tractament per al TDAH és complicat per la comorbiditat i la
superposicié dels simptomes entre el TDAH i altres malalties
neuropsiquidtriques (Kessler et al., 2006; Marangoni et al., 2015;
Hennig et al., 2017; Silvestri et al., 2009). El tractament amb
metilfenidat (MPH) per abordar els simptomes del TDAH pot millorar
alguns d’aquests trastorns, tot i aixd, al tractar-se d'un medicament
psicotropic, també té el potencial tedric per induirlos o agreujar-
los. De la mateixa manera, si bé un tractament efectiv amb MPH
durant la infancia i I'adolescéncia pot reduir el risc de resultats
neuropsiquidtrics adversos, |'exposicié prolongada a qualsevol
farmac psicoactiv durant el desenvolupament té el potencial tedric
d’elevar el risc de presentar en un futur almenys algun trastorn mental
(Krinzinger et al., 2019). Les guies de practica clinica recomanen
visites de seguiment després de la introduccié de psicofarmacs per
monitoritzar els possibles efectes adversos. Per exemple, la Guia
NICE (2018) recomana mesurar |'alcada cada 6 mesos en nens i
joves, una mesura de pes cada tres mesos en nens fins a 10 anys, i
de 3 a 6 mesos a partir de 10 anys, i mesurar la resta de possibles
efectes adversos.

Analitzant |'evolucié temporal de les nostres dades, observem un
augment de les visites relacionades amb determinades causes de
morbiditat que com s’ha mostrat anteriorment. Aquest aspecte
ens indica que es monitoritza 'evolucié de I'efecte del tractament
farmacoldgic en els nens i adolescents amb el TDAH, fet que

inclouria la deteccié i la millora dels efectes adversos.

A continuacidé, es mostren els resultats de |'estudi de les visites
associades als efectes adversos associats a la presa de medicacié
del TDAH. Els principals factors estudiats seguint la literatura sén:

(i) els problemes relacionats amb la son
(i) pérdua d'apetit

(iii) pérdua de pes

(iv) increment de la tensié arterial

(v) mareig

(vi) mal de cap o d’estémac

(vii) mal humor i irritabilitat

(viii) nerviosisme

(ix) retard en el creixement

U'analisi descriptiva, un 82,11% es demostra que no hi ha un
increment de visites post introduccié de la medicacié. Al contrari,
un 12,92% han experimentat un increment en el nombre de visites
relacionades amb aquests efectes adversos. En canvi, un 4,97% han

tingut menys efectes adversos i menys visites associades.
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Especificament relacionat amb el tipus de comorbiditat secundaria,
la Taula 4 ens mostra quina és I'evolucié entre el nombre de visites
prévies i posteriors al fet de rebre tractament farmacolodgic pel TDAH.
S'observa que per trastorns com la pérdua de pes, pérdua d'apetit
o el mareig hi ha un important augment de les visites post |'inici del
tractament, en canvi per alires trastorns com el mal humor i irritabilitat
(tot i ser nimeros petits), les visites disminueixen.

Des de la perspectiva de la salut, hi ha una preocupacié respecte si els
medicaments estimulants poden afectar negativament el creixement
dels nens medicats pel TDAH. Harstad et al., (2014) va estudiar una
mostra de casos amb TDAH i controls per una cohort poblacional i
va avaluar 'associacié entre el tractament estimulant i el creixement.
Els resultats suggereixen que el tractament del TDAH amb medicacié
estimulant no s’associava a diferéncies en 'alcada de I'adult ni a
canvis significatius en el creixement. El nostre estudi mostra que el
nombre de visites per aquesta raé amb nens amb TDAH quasi es
triplicava després d'iniciarse el tractament (Taula 4), aspecte que
ens podria indicar una preocupacié per part dels pares dels nens
i adolescents, i/o la proactivat dels especialistes en psiquiatria en
demanar una interconsulta per poder identificar aquest possible risc,
i per tant estariem enfront una practica preventiva.

La practica clinica mostra que els problemes relacionats amb la son
en nens amb TDAH sén freqients. Segons Konofal et al., (2010) un
55% dels nens amb TDAH estudiats presentaven problemes de son.

En alguns casos s’han descrit com una comorbiditat freqient al TDAH
(Silvestrini et al., 2009; Faraone et al., 2019) i en altres com un efecte
no desitjat del tractament farmacoldgic principalment amb estimulants

(Krinzinger et al., 2019). Els resultats obtinguts en la mostra analitzada
ens indiquen clarament una alta freqiiéncia de visites per trastorns de la
son tant abans com després de la prescripcié de la medicacié i coincidint
amb la literatura, un augment estadisticament significatiu després del
tractament farmacoldgic (Taula 4).

Un alire efecte advers que s’ha descrit és la pérdua de I'apetit amb
conseqiient pérdua de pes (Salem et al., 2018; Holmskov et al., 2017).
Les nostres dades mostren que les visites per pérdua de pes eren 4
vegades més freqiients després de l'inici del tractament (Taula 4).

La medicacié també pot tenir efectes cardiovasculars (Hennissen et
al., 2017). Liang et al., (2018) van trobar que nens, adolescents i
adults tractats amb metilfenidat van tenir increments significatius en la
tensié sistdlica i freqiéncia cardiaca post tractament en comparacié al
placebo. En els nens i adolescents tractats amb atomoxetina aquests
simptomes van ser significativament més alts que entre els tractats
amb metilfenidat. Aquests resultats tenen implicacions potencials
pel seguiment continu de les constants cardiaques i TA durant fot el
tractament, tot i que el risc d’esdeveniments cardiacs adversos era poc
significatiu (Liang et al., 2018). A la poblacié d'estudi, s'observa un
petit increment de visites per augment de la TA, perd el gruix es dona en
el 21,2% de les visites per hipertensié entre els nens medicats (Taula 4).

Un resultat esperat és l'alta freqiéncia de visites per cefalees/
migranyes o gastralgies tant en els nens/adolescents tractats com en
els no tractats (Taula 4). Cal esmentar que les cefalees estan descrites
com una comorbiditat important en el TDAH (Salem et al., 2018)
perd també la medicacié pot afavorir la seva aparicié (Tsang, Kohn i
Clarke, 2012).
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Com estan descrits dos problemes molt diferents de la mateixa
variable no sabem si la causa de visita va ser la cefalea o bé
la gastralgia, ja que aquesta Gltima estaria molt relacionada
a altres motius de visites descrits anteriorment com la pérdua
d’apetit i la pérdua de pes. Holmskov et al., (2017) han descrit
que el metilfenidat augmenta els riscos de disminucié de la
gana, pérdua de pes i dolor abdominal en nens i adolescents
amb TDAH (Holmskov et al., 2017).

Abans Després

Problemes relacionats amb la son 1.733 2.267
Pérdua d'apetit 1.212 2.210

Pérdua de pes 226 1.013

Increment de la pressié sanguinia 72 340
Mareig 921 2.828
Mal de cap o d’estémac 8.384 16.979

Mal humor i irritabilitat 223 190

Nerviosisme 4 15
Retard en el creixement corporal 1.002 3.121

Taula 4. Nombre de visites abans/després del tractament farmacolégic pel TDAH
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En relacié amb la relacié entre el farmac consumit i la preséncia
d’efectes adversos, presentem a continuacié els percentatges
de preséncia o no d'efectes adversos en funcié de la medicacié
especifica  (metilfenidat,  atomoxetina,  lisdexanfetamina,
guanfacina i combinacions) que han pres majoritariament els
pacients. A la Taula 5 s'observa que el percentatge maijoritari
és superior per aquells que no pateixen variacions en possibles

efectes adversos, independentment del farmac.

No obstant aixd, hi ha alguns farmacs que presenten menors
casos d'increments d'efectes adversos amb relacié al més
emprat (metilfenidat), com ara la guanfacina. Alhora, també un
farmac mostra un major increment (atomoxetina). Els coeficients
de correlacié adients per variables qualitatives indiquen certa
associacié entre aquests dos factors: medicacié concreta i efectes
adversos. Per tal de verificar que alguns farmacs es troben
correlacionats amb la preséncia d'efectes adversos, procedim a
realitzar estimacions tipus MQO o logits ordinals tot controlant
per la resta de factors que habitualment hem considerat:
caracteristiques  socioecondmiques, comorbiditats habituals,
renda disponible darea, probabilitat de ser medicat en funcié del
centre de salut proveidor més emprat o la ratio de professionals

de psicologia a la zona on resideix |'individu.

Els resultats indiquen una probabilitat del 5,6% superior
d'incrementar efectes adversos per aquells que prenen
atomoxetina vers els que prenen metilfenidat (categoria base) i un
13,1% menor pels que prenen guanfacina. La resta de farmacs
no mostren cap mena de variacié estadisticament significativa en

la preséncia de possibles efectes adversos.

Increment
efectes adversos

Sense variacié
efectes adversos

Reduccié
efectes adversos

Metilfenidat 10,98% 64,43% 24,60%

Atomoxetina 10,35% 60,59% 29,06%

Lisdexanfetamina 13,95% 64,58% 21,47%

Guanfacina 27 ,44% 63,18% 9,39%

Metilfenidat + Atomoxetina 2,04% 72,45% 25,51%
Metilfenidat + Lisdexanfetamina 0.00% 75,00% 25,00%

Taula 5 Relacié entre farmac habitualment consumit pel TDAH i la preséncia d’efectes adversos

Aixi doncs, a la Taula 5 es mostren els resultats de la relacié entre el farmac habitualment pres pel TDAH i la
preséncia d'efectes adversos. Els nostres resultats mostren que la lisdexamfetamina, tot i ser menys utilitzada que el
metilfenidat i atomoxetina, presenta un 13,1% menys de risc que el metilfenidat (categoria de referéncia). També
s'observa que |'atomoxetina presenta un 5,6% d'increment d'efectes adversos comparat amb el metilfenidat.
Li et al., (2017) va fer una avaluacié de I'eficacia i la seguretat dels tractaments per al TDAH en nens i
adolescents. Van trobar que el metilfenidat tenia la taxa més baixa d’efectes adversos. La lisdexamfetamina
tenia la maxima eficacia i una taxa d'efectes adversos relativament inferior en comparacié amb el bupropis,
el cloridur de clonidina i la guanfacina. L'atomoxetina tenia la taxa més baixa d’abandonaments, tot i que
la seva eficacia sembla que era menor que els altres medicaments estudiats. Altres estudis han informat que
8,4-26% dels nens amb TDAH tractats amb atomoxetina interrompien el tractament a causa de la falta de
resposta (Park i Kim, 2019).

Tenint en compte tant |'eficacia com la seguretat, les evidéncies de la metandlisi de Cortese et al., (2018)
avalen el metilfenidat en nens i adolescents i les amfetamines en adults, com a medicaments de primera
eleccié pel fractament a curt termini del TDAH (Cortese et al., 2018). En contraposicié, Storebg et al., (2018)
suggereixen que el metilfenidat pot estar associat a diversos esdeveniments adversos greus, aixi com a un gran
nombre d’esdeveniments adversos no greus en nens i adolescents, que sovint condueixen a la seva retirada.
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La literatura internacional mostra resultats heterogenis i de vegades
no concloents sobre |'impacte del tractament farmacoldgic pel TDAH
a llarg termini. Recentment Krinzinger et al., (2019) han publicat una
exhaustiva revisié sobre els efectes del metilfenidat (el tractament més
freqient al nostre entorn) que també incloia resultats comparatius
entre el metilfenidat i altres farmacs com I'atomoxetina. Tots els estudis
revisats analitzaven el tractament farmacoldgic durant un periode
superior a 1 any. Entre els resultats adversos analitzats estava la
depressié, |'ansietat, la irritabilitat, el comportament o ideacié
suicida, els desordres per consum de substancies i els trastorns del
son entre altres. Aquesta revisié assenyala que a nivell general, I's
del metilfenidat és segur a llarg termini i pot reduir la depressié i el

risc de suicidi.

No obstant aixd, I'estudi recomana cautela amb aquest farmac
en infants preescolars amb tics i adolescents amb risc d'abis de
substancies. En aquesta mateixa linia, una revisié sistematica de
Shaw et al., (2012) va trobar que sense tractament, les persones amb
TDAH tenien pitjors resultats a llarg termini en totes les categories
(comportaments académics, antisocials, conduccié, consum de
substancies/conductes addictives, obesitat, ocupacié, Us del servei,
autoestima i funcionament social) en comparacié amb persones sense
TDAH. També van trobar que el tractament millorava els resultats a
llarg termini en comparacié amb el TDAH no tractat, tot i que no a
nivells de funcionament previ. Les principals darees que milloraven
eren |'autoestima, la funcié social i els resultats académics, que poden
estar més estretament relacionats amb |'alleujament dels simptomes.
No obstant aixd, els resultats menys sensibles al tractament eren
el consum de substancies/ comportament additiu, comportament
antisocial i Us dels serveis sanitaris.

L'estudi multimodal de tractament de nens amb TDAH (MTA) finangat
per 'Institut Nacional de Salut Mental dels Estats Units és un dels
assajos més grans sobre els efectes a llarg termini del tractament
del TDAH (Jensen, 1999; Conners et al., 2001 i Swanson et al.,
2001). 579 nens van ser assignats aleatdriament a una de les quatre
opcions de tractament. Es va trobar que la combinacié de la terapia
conductual i la medicacié eren significativament millors que només el

tractament farmacoldgic.

No obstant aixd, una limitacié important de I'estudi va ser que a
prop del 70% dels individus assignats al grup control també van
rebre medicacié. Un seguiment a 8 anys d'aquest assaig (Molina
et al., 2009) va trobar que tots els participants van mostrar resultats
millorats, perd no hi havia diferéncies significatives entre els grups de
tractament (qualificacié de morositat, lectura i rendiment académic
general i habilitats socials) en comparacié amb els nivells inicials. Les
raons per les quals les diferéncies entre els grups van desaparéixer
al cap de vuit anys han estat ampliament debatudes. En abséncia de
proves concloents sobre els efectes a llarg termini dels tractaments
farmacoldgics i terapies psicoldgiques, Banaschewski et al., (2009)
es remeten a la guia de practica clinica europea ‘European Clinical
Guidelines’ que entre altres recomanacions assenyala que les
persones amb medicacié a llarg termini han de rebre periddicament
proves de retirada de medicacié per valorar la necessitat de terapia
continuada. (Taylor et al., 2004, Banaschewski et al., 2009 i Pliszka,
2009). Els estudis esmentats si bé sén informatius sobre la gestié de
medicaments sobre |'alleujament dels simptomes, presenten menys
evidencia i sén menys informatius sobre les consequéncies i efectes
adversos a llarg termini del tractament farmacoldgic del TDAH.

Estudi poblacional del TDAH a Catalunya

48



Pel que fa al nostre estudi, és interessant analitzar els resultats de
Dalsgaard et al., (2015) que van estudiar I'efecte modificador del
tractament farmacoldgic sobre el risc de lesions en nens amb TDAH.
Aquest, va ser el primer estudi a utilitzar grans bases de dades
administratives dels registres nacionals danesos relacionats amb
les hospitalitzacions (registres hospitalaris psiquidtrics, guardies
d’emergéncia i visites ambulatories) de 4.557 nens amb TDAH
d’una cohort de 710.120 persones. Els autors van utilitzar un disseny
de diferéncies en diferéncies que examinava el canvi en les taxes
de prevalenca de lesions i visites a urgéncies abans i després del
tractament, amb nens no tractats com controls. Van trobar que, en
comparacié amb nens sense TDAH, els nens amb TDAH tenien un
risc més elevat de lesions, perd la prevalenca de lesions en els que
van ser medicats va disminuir del 19% al 14% en comparacié amb
una prevalenca del 17% en nens amb TDAH no tractats. Els seus
resultats suggereixen que el tractament amb farmacs va reduir el risc
de lesions fins a un 43% i les visites a urgéncies fins a un 45% en
nens amb TDAH.

Tanmateix, Dalsgaard et al., (2014) van explorar I'impacte de la
medicacié (almenys 6 mesos d’haver estat medicat) en diversos
resultats com ara els contactes hospitalaris als 10 anys (també
incloent els serveis d'urgéncies) i els resultats de conductes delictives.
Utilitzant les dades dels registres nacionals danesos, van explotar
la variacié en l'accés al tractament farmacoldgic segons diferents
hospitals i segons “propensity score” dels metges especialistes a
prescrivre tractament pel TDAH, per estimar els efectes d’aquest
tractament. Van trobar que el comportament dels metges especialistes
varia considerablement entre els hospitals i que el comportament

del qual prescriu afecta la probabilitat que un nen determinat sigui

tractat. Els resultats demostren que els nens diagnosticats amb TDAH
en tractament farmacoldgic tenen menys contactes hospitalaris si sén
tractats i que el tractament fins a cert punt protegeix contra la conducta
delictiva. Una de les limitacions del seu estudi és que els nens amb
ingressos superiors eren més propensos a acudir als metges que van
receptar la medicacié més freqientment, cosa que suggereix que la
probabilitat de rebre un tractament farmacologic estava relacionada
amb la situacié socioecondmica.

Currie etal., (2014) va explotar els efectes d'una reforma de politiques
al Quebec, Canadd, que va ampliar la cobertura d’assegurances
reduint els preus en tots els medicaments amb recepta. Van investigar
els efectes dels medicaments estimulants (metilfenidat) sobre el
funcionament emocional i resultats académics dels nens amb TDAH.
Van trobar que I'Gs del metilfenidat va empitjorar significativament el
funcionament emocional de les nenes i els resultats académics dels
nois. No hi van trobar cap millora fins i tot en els nens amb simptomes
més greus del TDAH i un augment d'Us dels estimulants es va associar
amb un augment de la depressié entre les nenes. No hi ha evidéncies

de millora tant en els resultats a mitja o llarg termini.

Finalment, Chorniy i Kitashima (2016) van investigar I'efecte dels
tractaments farmacoldgics pel TDAH en la probabilitat de comportaments
sexuals de risc (embards i malalties de transmissié sexual) (MST),
trastorns d'Gs i abUs de substancies i lesions. Van fer servir un panell
de South Carolina Medicaid amb dades dels nens diagnosticats i
no diagnosticats del TDAH durant un periode de deu anys, amb una
mitjana de 257.000 inscrits per any, tot i que els nens de Medicaid van
ser diagnosticats de forma desproporcionada amb TDAH (taxa mitjana
del 19,7%). De forma similar a Dalsgaard et al., (2014), I'analisi
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6. Aspectes transversals: comportament de risc

instrumentava mitjancant les preferéncies del metge per prescriure medicaments per resoldre
problemes d’endogeneitat. Els seus resultats suggereixen que el tractament farmacoldgic redueix
la probabilitat de tots els resultats negatius de salut. Van trobar que les probabilitats de contraure
una malaltia de transmissié sexual disminueixen un 3,6%, aixi com hi ha una disminucié del
7,3% en la probabilitat d’un trastorn per abis de substancies i també la disminucié del 2,3% en
la probabilitat anual de lesions. La probabilitat d’embaras en adolescents va disminuir un 2,3%,

tot i que I'efecte no va ser estadisticament significatiu.
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Figura 35. Visites lligades a lesions segons preséncia TDAH, grup d’edat i sexe

En aquesta subseccié presentem la mitja anual de visites lligades amb diagnostics
relacionats amb lesions en qualsevol part del cos. A la Figura 35 s'aprecien diferéncies
estadisticament significatives per tots els grups d’edat independentment del sexe
dels nens i adolescents, i a mesura que augmenta |'edat augmenten les visites amb
diagnostic de lesions.

Figura 36. Visites lligades a lesions amb persones amb TDAH segons grups diagnostics, trimestre
de naixement i sexe

Cal fer esment que en aquest estudi aproximem la preséncia de lesions mitjancant
el nombre mitjad o acumulat de visites. Centrant-nos en les lesions segons la part del
cos afectada, la Figura 36 indica les diferéncies en la preséncia de lesions segons el
trimestre de naixement. Aquells individus nascuts al darrer trimestre de |'any presenten
major preséncia de lesions a gairebé totes les parts del cos, perd sén majors aquestes
diferéncies en lesiones relacionades amb la part central anterior i posterior del cos aixi
com la part inferior (turmells i peus). Alhora, podem apreciar que aquells nascuts al
tercer trimestre també presenten lesions en els membres superiors perd no tan freqients
com en el cas dels nascuts al darrer trimestre.
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6. Aspectes transversals: comportament de risc

A continuacié, pels individus que han estat classificats amb
TDAH, mostrem el nombre mitja de visites en funcié de la
medicacié i I'adheréncia. Tal com s'observa a la Figura 37, en
aquest cas, sembla no existir un patré comd de lesions, ja que en
relacié amb lesions en algunes parts del cos prendre medicacié
comporta menor nombre de visites (cap, part central anterior i
posterior del cos, colze o les no especificades) mentre que el
contrari succeeix per altres parts (espatlla, canell o turmell).

Figura 37. Visites lligades a lesions segons condicié de medicacié i grups diagnostics
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6. Aspectes transversals: comportament de risc

6.2. Comportaments de risc

Figura 38. Visites lligades a comportaments de risc segons grups d’edat i sexe

En relacié amb comportaments de risc, la Figura 38 indica el nombre mitja de visites
segons preséncia de TDAH segons grups d'edat i sexe. Tal com era d’esperar, la
preséncia d'un TDAH diagnosticat suposa un increment en el nombre mitja de visites
anuals relacionades amb un comportament de risc.

Figura 39. Visites lligades a comportaments de risc segons trimestre de naixement

La Figura 39 ens mostra el nombre mitja de visites segons el motiu de visita (comportament
sexual, consum de drogues aixi com intoxicacié per alcohol o tabac) segons trimestre
de naixement dels nens i adolescents classificats amb TDAH.
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6. Aspectes transversals: comportament de risc

En relacié amb comportaments de risc, la Figura 40 ens mostra
el nombre mitjad de visites segons els motius de les mateixes
(comportament sexual, consum de drogues aixi com intoxicacié
per alcohol o tabac) per tots aquells individus que presenten
TDAH segons estan medicats, no ho estan o han abandonat
la medicacié. Mentre que per les visites relacionades amb
conductes sexuals i consum de substancies existeix una major
proporcié de nens que no estan medicats, pel que fa al tabac
s6én aquells que han deixat la medicacié els que presenten més
visites. En relacié amb |'alcohol, el comportament de les noies
és diferent del dels nois, entre elles sén les medicades que es
visiten més per problemes amb alcohol i per ells sén els que han
deixat la medicacié.

Figura 40. Visites lligades a comportaments de risc segons condicié de medicacié i sexe
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El nostre interés és explicar el nombre de visites dels nens que sempre
han estat medicats després de ser diagnosticats i estimar |'impacte
de la seva medicacié. El principal problema que s'ha d’abordar per
a la interpretacié causal és trobar el contrafactual adequat. S'ha
utilitzat un enfocament quasi experimental que consisteix en una
estratégia de diferéncies en diferéncies on cada nen és el seu propi
control. Aixd es pot fer utilitzant només els compliants, és a dir, els
que alguna vegada se’ls han diagnosticat TDAH i algun cop han
estat medicats. Aixd redueix el risc de confusié, ja que compara un
comportament de risc individual abans versus després de la data
del diagndstic o del tractament. Aquesta estratégia va ser utilitzada
anteriorment per Dalsgaard et al., (2015). Només hem considerat el
periode després del diagnostic, atés que aquest és |'Onic periode en
el qual podria afectar el tractament farmacologic. La medicacié es
dona sempre després del diagnostic en qualsevol centre assistencial,
ja que és necessari disposar de recepta médica per poder accedir
al medicament.

A continuacié, es va utilitzar una estratégia d’estimar mitjancant dades
transversals en la qual es va resumir el nombre de visites després de
ser diagnosticat i es va computar el percentatge de mesos en qué el
nen va estar medicat després del diagnostic. Aixi mateix, es calculen
els abandonaments (en percentatge de mesos) en els casos en els
quals han estat medicats una vegada. Cal tenir en compte que no
podem identificar les raons per les quals els nens poden abandonar
el tractament (pares, decisié propia o médica). Aquests coeficients
mostraran |'efecte acumulat de la medicacié en visites relacionades
amb lesions o amb comportaments de risc. La seva interpretacié
consistira en el fet que tindria I'efecte que es mediquin completament
(la variable esta en parts per unitat).
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(1)
(2)

Tenint en compte la naturalesa de la variable enddgena, utilitzem un
model de dades de recompte per estimar els efectes del tractament
médic pel TDAH en la incidéncia de lesions i el comportament de risc
tal com es mostra a I'equacié (1). Seguint la proposta de Dalsgaard
et al., (2014) i Chorniy i Kitashima (2016), la nostra estratégia
d'identificacié es basa a instrumentar la medicacié mitjangant
un indicador variable en el temps que indica la probabilitat de
prescriure medicaments per part del proveidor d’atencié médica més
visitat. L'instrument es calcula mitjancant el percentatge de les visites
mensuals individuals a cada proveidor i computant quines estaven
relacionades amb diagndstic de TDAH i alhora es va prescriure una
medicacié a aquell nen (prop).

Aquest pas es mostra a l'equacié (2). En comparacié amb
investigacions anteriors, incloem totes les unitats de proveidors
presents a Catalunya en lloc d'utilitzar només les unitats hospitalaries.
Tenint en compte la preséncia de pics en noves incidéncies, hem
suavitzat aquestes xifres de prescripcié mitjancant la consideracié de
les mitjanes mobils que representen sis periodes endarrerits, dos en
endavant més el periode actual. Aquest Ultim ens permetra tenir en
compte aquells que canvien a altres proveidors d’atencié sanitaria
per obtenir medicaments el que Chorniy i Kitashima (2016) van
anomenar compra de tractaments.

Y, indica el nombre de visites relacionades amb lesions i
comportaments de risc per part de I'individu i a qualsevol proveidor
de serveis de salut, mentre que X és un conjunt de caracteristiques
observables (sexe, edat, nacionalitat, trimestre de naixement,
copagament i limits de farmacia per persona) i I'existéncia de visites
a causa de comorbiditat: sobrepés, asma, dificultat d’aprenentatge,
depressi6, ansietat, trastorn de conducta i trastorn desafiant. med
és el percentatge de mesos que s’estd medicant durant el periode
de tractament farmacoldgic (diagnosticat i medicat). Hem considerat
efectes fixos que pot afectar la prescripcid, és a dir, arees basiques
de salut per als sectors sanitaris (abs) o alternativament les regions
sanitaries (zones basiques agregades de salut). En els models
considerem termes d'error (). Aixi, es van corregir els errors
estandard a nivell abs, ja que es comparteixen més decisions i
experiéncies médic-sanitaries en aquest nivell agregat, donada la

seva major connectivitat.

Com a novetat, infroduim un “periode de gracia” en I'andlisi.
Herndn i Robins (2016) van argumentar que es poden utilitzar grans
bases de dades observacionals com a intent d’emular assaigs de
control aleatoris. Fer el seguiment dels nens és més facil, ja que
és més probable que estiguin presents als registres administratius.
Concretament, analisis impactes basats sén factibles mitjangant
aquesta estratégia, ja que els usuaris actuals només sén comparables
a ells mateixos, perd no amb els que mai han estat usuaris. Tanmateix,
hem de tenir en compte que el periode de temps que el pacient
ha d'iniciar la medicacié pot trigar unes setmanes fins a completar
les proves cliniques (andlisis de laboratori), el que s’anomena estat

d’avaluacié del llindar al camp médic.
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Aixi, el protocol d'assaig objectiu podria especificar un periode de
gracia perqué es consideri que compleix el protocol si inicia una
medicacié. Aixi mateix, la possible preséncia de llistes d’espera
també ens podria induir a considerar aquest periode de gracia tot
i que a la base de dades no hi ha informacié sobre aquest tema
pel periode considerat. En aquest sentit, hem considerat periodes
comparables per a cada nen/nena, perd comptabilitzant aquest
periode de gracia. Inicialment, vam tenir en compte un periode de
diagndstic previ/posterior comi de 8 i 12 mesos i vam excloure 1,
2 o 3 mesos immediatament després del diagnostic de TDAH per
cadascun d'aquests periodes per a qualsevol dels procediments
econométrics utilitzats.

Atés que les variables enddgenes, a explicar, sén de compteig,
és a dir, nombre de visites, estimarem mitjancant la t&cnica de la
regressié binomial negativa. La Taula 6 i la Taula 7 mostren els
resultats globals, pels diferents periodes de gracia i segons la nostra
classificacié de TDAH.

Tal com es desprén d’aquestes taules, |'adheréncia a la medicacié
només impacta en el nombre de visites relacionades amb les lesions i
no pas amb les conductes de risc, independentment del periode, del
grup dins la nostra classificacié o I'estimacié global.

En el cas concret de les lesions, s'obtenen resultats que indiquen
que a major percentatge de mesos medicat, el nombre de visites
relacionades amb lesions disminueix, tant si estimem sense
instrumentar o instrumentant. Alhora, en qualsevol dels periodes de
gracia considerats s'obté el mateix impacte.

No obstant aixd, quan desagreguem en funcié del grup al qual
pertanyen segons la nostra classificacié, |'efecte es manté igualment
de rellevant en aquells que estan dins la categoria de sospita de
TDAH (o problema mental relacionat). Malgrat que també presenta
reduccions per la resta de categories considerades |'efecte marginal
no es manté tan elevat com per la regressié que considera el conjunt
d'individus. Aquesta troballa representa una novetat vers la literatura
existent i és robust quan dnicament considerem visites a hospitals i
urgéncies aixi com es tenen en compte periodes comparables en
durada i es consideren periodes de gracia abans i després del
primer diagndstic.
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Taula 6. Resultats per visites relacionades amb lesions

Binomial negativa

Binomial negativa Variables Instrumentals (V)

% periode medicat després diagndstic
% periode medicat després diagndstic i abandona

0,721 (0,10)***
0,457 (0,10)**

0,802 (0,11)***
0,414 (0,11)**

Nombre individus

26.227

26.227

Binomial negativa-IV

Lapse 8 mesos
30 dies

Lapse 8 mesos
60 dies

Lapse 8 mesos
90 dies

Lapse 12 mesos
30 dies

Lapse 12 mesos
60 dies

Lapse 12 mesos
90 dies

% periode medicat després diagnostic
% periode medicat després diagnostic i abandona

0,754 (0,13)***
0,731 (0,10)***

0,745 (0,10)***
0,660 (0,11)***

0,617 (0,10)***
0,657 (0,10)***

0,329 (0,14)***
0,404 (0,10)***

0,439 (0,10)***
0,262 (0,11)**

0,369 (0,10)***
0,437 (0,10)***

Nombre individus

23.749

25.005

25.422

22.328

23.813

24.418

Binomial negativa-1V Lapse 12 mesos 90 dies

Segur

Probable

Sospita

% periode medicat després diagndstic
% periode medicat després diagndstic i abandona

0,364 (0,16)**
0,610 (0,20)***

0,766 (0,24)***

0,013 (0,14)

0,374 (0,20)
0,430 (0,27)

Nombre individus

12.206

8.448

3.764
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Taula 7. Resultats per visites relacionades amb comportament de risc

Binomial negativa

Binomial negativa Variables Instrumentals (V)

Nota: *, ** i *** denoten nivells de significacié del 10%, 5% i 1%, respectivament.

% periode medicat després diagndstic -0,084 (0,07) -0,007 (0,04)
% periode medicat després diagndstic i abandona 0,059 (0,0¢) 0,003 (0,08)
Nombre individus 26.227 26.174
Binomial negativa-1V Lapse 8 mesos Lapse 8 mesos Lapse 8 mesos Lapse 12 mesos Lapse 12 mesos Lapse 12 mesos
30 dies 60 dies 90 dies 30 dies 60 dies 90 dies
% periode medicat després diagnostic -0,002 (0,05) 0,004 (0,05) 0,007 (0,05) -0,006 (0,05) 0,003 (0,05) 0,001 (0,05)
% periode medicat després diagnostic i abandona 0,020 (0,08) 0,007 (0,08) 0,015 (0,08) 0,018 (0,08) 0,012 (0,08) 0,005 (0,08)
Nombre individus 23.700 24.954 25.730 22.281 23.764 24.368
Binomial negativa-1V Lapse 12 mesos 90 dies Segur Probable Sospita
% periode medicat després diagndstic 0,089 (0,08) -0,242 (0,14)* 0,036 (0,14)
% periode medicat després diagndstic i abandona 0,181 (0,09)** -0,307 (0,23) 0,181 (0,24)
Nombre individus 12.189 8.421 3.758
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En aquesta seccié evidenciarem les diferéncies de costos sanitaris
totals entre menors diagnosticats vers els no diagnosticats amb
TDAH. Per aquest motiu, compararem distribucions de costos,
valors mitjans/medians i estimarem regressions per calcular el cost
diferencial condicionat a les caracteristiques dels individus.

La creixent literatura internacional ha demostrat que el TDAH suposa
una carrega econdmica substancial per als pacients, les families i
els tercers (proveidors sanitaris publics i privats). Els resultats de les
diferents analisis de costos difereixen enormement en funcié del pais
analitzat i del tipus de base de dades emprada. Matza, Paramore
i Prasad (2005) fan una revisié sistemdtica de la literatura que
majoritariament fan referéncia als EEUU. Tots els treballs evidencien
un major cost médic per les persones amb TDAH. Aquests costos
médics anuals difereixen en funcié de si es tenen en compte controls
emparellats (des de $503 fins 1.343$) o sense controls (des de 207 $
a 1.560$), superiors per aquells que han estat diagnosticats amb
TDAH comparativament amb els no diagnosticats. Estudis més recents
avalen aquestes diferéncies (Gupte-Singh, Singh i Lawson, 2017).

El nombre limitat d’estudis europeus que examinen la carrega
econdmica del TDAH posen de manifest la necessitat d'investigacié
en aquesta drea. Le et al., (2014) realitzen una revisié sistematica i
assenyalen diferéncies estimades entre 798€ i 3.571€. Aquest estudi
ofereix una estimacié amplia dels costos socials del TDAH. Malgrat
les incerteses a causa del reduit nombre d’estudis identificats i I'ampli
ventall de les estimacions de costos, els resultats suggereixen que
el TDAH imposa una carrega econdmica significativa a mdltiples

sectors pUblics a Europa.

Libutzki et al., (2019) empren una base de dades alemanya que
cobreix el 90% de la poblacié han seleccionat aleatdriament un grup
de referéncia sense TDAH ajustat per edat i sexe per les 25.300
persones que tenien el diagndstic de TDAH. Es van analitzar els costos
sanitaris totals i els costos assistencials relacionats amb el TDAH, a
més d'andlisis més especifiques de les comorbiditats del TDAH a I'edat
adulta (trastorns per Us de substancies, ansietat i trastorns de |’humor
i obesitat). Es van calcular els costos de les comorbiditats en persones
amb TDAH en relacié amb els costos d'aquestes mateixes afeccions
en persones sense TDAH. Es van realitzar andlisis de subgrups segons
I'edat (0-12 anys, 13-17 anys, 18-30 anys, més de 30 anys) i el
sexe. Han conclds que els costos excedents d’atencié a pacients amb
TDAH (en comparacié amb els costos d’atencié a persones sense
TDAH) ascendeixen anualment a 1.549€ per les dones i 1.467€ pels
homes (es calcula la mitjana per a tots els grups d’edat). Un resultat
inferessant és que els costos s'incrementen amb |'edat.

Altres estudis comparen costos abans/després del diagnostic. En
aquest sentit, Klora et al., (2015) estima que els pacients amb TDAH
mostren una utilitzacié més alta de recursos en comparacié amb un
grup control, fins i tot abans del diagnostic. Aixd ho van identificar pels
costos més alts de |"any anterior al diagndstic en comparacié amb el
grup de control, aixi com pel major Us de metilfenidat i atomoxetina.
Aquests autors calculen uns costos superiors d’uns 1.006€ un any
després del diagnostic. En aquest sentit Ray et al., (2006) assenyalen
que els nens amb TDAH tenen un excés de despeses médiques en
comparacié amb nens similars sense TDAH. Aquest excés de costos
precedeix el diagndstic inicial de TDAH en almenys 2 anys, indicant
la preséncia de problemes amb antelacié al diagndstic inicial.
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Un cop diagnosticats, I'excés de costos és fins i tot superior degut
principalment a |'augment de I'atencié psiquidtrica i pedidtrica,
aixi com a |'augment dels costos de la medicacié. Aquests autors
obtenen un diferencial de 1.328% el primer any i de 1.040% el
segon any. Cal fer notar que abans del diagndstic els costos ja eren
678$ superiors en els nens i adolescents que foren diagnosticats de
TDAH. Finalment, amb dades espanyoles, Quintero et al., (2018)
estimen que, a partir de 15 unitats sanitaries, els costos totals directes
pels menors sén 5.733€ essent majoritariament relatius al suport
psicologic o educatiu.

No obstant aixd, els resultats assenyalats anteriorment, existeixen
forca limitacions per diferents motius: calculs a partir de mitjanes,
dissenys inadequats, mostres esbiaixades, utilitzacié de cohorts
amb TDAH, bases de dades relacionades amb asseguradores nord-
americanes, escassetat d’informacié clinica detallada, inclusié de
comorbiditats o la no consideracié dels controls idonis.

Amb relacié als costos sanitaris totals, s’han considerat de tres tipus de:

(i) els preus de les visites en funcié del proveidor sanitari (urgéncies,
atencié primaria i atencié hospitalaria).

(ii) els costos dels farmacs pel sistema nacional de salut (despeses
mensuals) segons la perspectiva del financador.

(iii) els costos dels procediments duts a terme als proveidors
sanitaris.

Els costos dels procediments s’han cercat a partir dels 2.800
procediments assistencials al nostre conjunt de dades definit i

classificat segons la 9a edicié de la Classificacié Internacional de
Malalties-Modificacié Clinica (ICD-9-CM).

Hem considerat el cost unitari mitja de cadascun d’aquests
I

procediments sanitaris mitjancant preus pdblics dels serveis

d’atencié primaria i serveis hospitalaris i especialitzats per la regié

de Catalunya. Aquests preus van ser aprovats el 2013 pel Servei

Catalé de la Salut - Departament de Salut de Catalunya. Els costos
Y

dels serveis d'atencié primaria inclouen els preus mitjans dels serveis

d’atencié primaria estdndard com ara les visites pel metge de

capgalera, I'atencié ambulatéria i I'atencié domiciliaria.

En el cas dels preus hospitalaris i els serveis especialitzats, el Servei
Catalé de la Salut distingeix entre quatre grups d'hospitals i classifica
cada hospital catald en un d’aquests grups segons els seus recursos
i les seves capacitats tecnoldgiques. Per tant, pel mateix procediment
sanitari, el Servei Catald de la Salut estableix un preu diferent segons
cada grup d'hospitals. A continuacid, calculem el cost unitari per a la
mitjana del procediment sanitari corresponent als grups hospitalaris.
Tot i aixd, el Servei Catala de la Salut no proporciona preus unitaris
per tots els tramits sanitaris. En aquests casos, sempre i quan sigui
possible, assignem el preu dels grups relacionats amb diagnostic
(GRD) en qué pugui pertanyer un procediment sanitari.

Els preus dels GRD s’estableixen per grups d’hospitals i es pot fer un
procediment sanitari en més d'un GRD. Per tant, per considerar un preu
utilitzem la mitjana entre cada grup d’hospitals i tots els GRDs a on es
pot realitzar el procediment sanitari. Si no es troba ni el preu unitari
ni el preu del GRD per a Catalunya, aproximem el preu dels tramits
assistencials atribuintli els preus d'altres regions de |'Estat espanyol.
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Per aixd, utilitzem la plataforma eSalud, una base de dades
actualitzada en linia de costos sanitaris espanyols. De la mateixa
manera que anteriorment, si el preu per a un procediment
sanitari es troba en més d'una regié, fem una mitjana entre
regions. Finalment, tots els costos han estat deflactats amb
I'index de preus al consum del sector sanitari tot configurant els

preus en base I'any 2007.

En el nostre cas, hem eliminat els casos de possibles costos
extrems (valors d’Elixhauser o Charlson elevats) i els nois/
noies que han traspassat durant el periode andalitzat i que
podrien causar comparatives de costos médics impropis. Com
a resultat, els costos mitjans durant el periode 2013-2017 pels
no diagnosticats amb TDAH van ser de 1.378,76€ mentre
que pels diagnosticats va ser de 4.781,45€, essent aquesta
diferéncia estadisticament significativa. Malgrat que aquesta
diferéncia inicial cal tenir en compte que les distribucions
sén forca asimétriques i presenten cues llargues a la dreta
de la distribucié tal com pot observarse a la Figura 41. La
comparacié entre els valors medians ens mostra que aquests
valors sén de 665,25€ i 3.153,89€, respectivament. Per
tant, la diferéncia entre diagnosticats i no diagnosticats varia
considerablement en considerar els valors mitjans (3.483€) o

els medians (2.488,6€).

Figura 41. Distribucions de costos: diferencial segons diagnosticats i no diagnosticats de TDAH
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7. Costos relacionats amb el TDAH

No obstant aixd, si calculem els costos mitjans anuals, s’obtenen
els segients valors: no diagnosticats (mitjana 874,18€ i
mediana 248,06€) i diagnosticats (mitjana 3.861,03€ i
mediana 1.352,63€). Per tant, unes diferéncies de 2.986,85€
i 1.104,56€, respectivament. Es pot observar que ambdues
distribucions, que es mostren a la Figura 42, sén de nou totalment
diferents i la relativa a diagnosticats amb TDAH presenta
major heterogeneitat. Per aquesta rad, a I'andlisi econométrica
exclourem aquells individus que tenen un cost excessivament
elevat al sistema. En aquest cas, tots aquells que superin el
percentil 95 de la distribucié de costos seran eliminats per les
andlisis microeconométriques.

Figura 42. Distribucions de costos mitjans anuals: diferencial segons diagnosticats i no diagnosticats de TDAH
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Descrits els valors mitjans i medians de costos, a continuacié procedim
a estimar aquest diferencial mitjancant les nostres dades poblacionals.

Per aquesta andlisi hem de considerar dos factors rellevants:
(i) la técnica econométrica a emprar i les unitats de control

(i) els factors associats a majors costos que cal incloure a les
regressions.

En relacié amb el primer factor, tant la distribucié asimétrica de la
variable costos com el fet que existeixi certa bimodalitat condicionen
la metodologia a utilitzar. En aquest sentit, hem estimat mitjancant
diferents alternatives: neighbouring matching, propensity score
matching, i two-part models. Tots aquests models aporten quelcom
diferent, ja que els dos primers es centren en la cerca d'unitats que
actuin com a control mentre que els dos segons consideren |'estimacid
en dues parts de la distribucié (costos baixos en contraposicié a
costos elevats). Complementariament s'ha estimat el darrer model
considerant els individus control obtinguts mitjancant la técnica del
neighbouring matching. Els resultats no varien gaire. A banda, s’han
eliminat les observacions relatives als costos per sobre del percentil
99 atés que poden ser casos relatius a malalties greus. D'altra part,
en relacié amb el segon factor, la inclusié de variables control, es
detalla posteriorment, perd cal tenir present que la consideracié de
les comorbiditats és rellevant.

En aquest cas, I'estratégia d'identificacié es basa a instrumentar el
diagndstic mitjangant la probabilitat de ser diagnosticat pel proveidor
d'atencié sanitaria més visitat en funcié de les visites mensuals
individuals al proveidor en qué aquesta visita estava relacionada
amb el TDAH (prop). Alhora, com segon instrument utilitzem una nova

mesura relacionada amb la densitat de professionals als diferents
proveidors de salut mental. Convenientment, es divideix aquest total
de professionals per la poblacié de referéncia (prop). Identificada
la unitat proveidora més freqientada, s'assigna aquesta ratio de
professionals. En aquest sentit, Schwandt i Wuppermann (2016)
asseveren que una major oferta de professionals podria conduir a
una reduccié dels que no van estar diagnosticats correctament i, per
tant, reduir el percentatge de diagnosticats. Aquest pas es mostra
a l'equacié (4). De nou considerem totes les unitats de proveidors
sanitaris presents a Catalunya en lloc d'utilitzar només les unitats de
proveidors de salut mental. L'equacié (3) mostra equacié a estimar
per explicar els costos totals medics.

(3)
(4)

Y, indica els costos sanitaris totals directes de I'individu i, mentre
que X és un conjunt de caracteristiques observables (sexe, edat,
nacionalitat, trimestre de naixement, copagament i limits de farmacia
per persona) i algunes comorbiditats com ara I'existéncia de visites
a causa de: sobrepés, asma, dificultat d’aprenentatge, depressid,
ansietat, trastorn de conducta i trastorn negativista desafiant. diag
és el fet d'estar diagnosticat que ve condicionat per part de les
caracteristiques anteriors perd també pel nombre de professionals o

la probabilitat segons unitat proveidora.
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Hem considerat efectes fixos que poden afectar la prescripci,
és a dir, drees basiques de salut per als sectors sanitaris
(abs). Als models també es consideren termes d'error (¢,/u).
Es van corregir els errors estandard a nivell abs, ja que es
comparteixen més decisions i experiéncies médiques sanitaries

en aquest nivell agregat, donada la seva major connectivitat.

El model que millor estima els costos (criteri Akaike) és el que
¢ en compte les dues parts de la distribucié de costos tot i
que les estimacions del cost diferencial entre diagnosticats i no
diagnosticats és forca similar mitjangant la resta de técniques
econométriques. De fet, preferim aquells resultats que tenen
en compte un grup estrictament comparable. Alhora, cal tenir
present que els instruments es comporten de forma adequada
explicant la probabilitat de ser diagnosticat. Estimant el model
amb els costos mitjans anuals i eliminant els valors extrems (per
sobre del percentil 95 de la distribucié de costos), s'obté un valor
pel parametre de diferencial de cost de 610€. No obstant aixd,
estimant tan sols per aquells individus que tenen costos positius
i no afectats per |'elevada asimetria (usuaris que costen molt al
sistema), el model finite mixture estima un diferencial de 757€.

Taula 8. Estimacié del cost diferencial mitja anual dels diagnosticats amb TDAH: periode 2013-2017

Estimacié no-IV

Estimacié IV

Matching neighbouring

693,70 (26,25)***

693,71 (26,25)***

Propensity score matching

634,25 (10,71)***

634,26 (10,71)***

Two-part model

632,24 (8,24)***

632,27 (8,24)***

Two-part model matched units

609,72 (8,46)***

609,75 (8,45)***

FMM 2 latent class matched units
per costos positius

Classel

Classe2

777,47 (0,87)***
432,91 (0,57)***

757,67 (2,18)***
420,04 (0,80)***

Nota: intervals de confianca del 95%.

* k%
’

i *** denoten nivells de significacié del 10%, 5% i 1%, respectivament.
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7. Costos relacionats amb el TDAH

A continuacié mostrem el diferencial de costos causats pel fet
d’estar medicat, només considerant aquells que han estat en
algun moment diagnosticats durant el periode 2007-2013. La
Figura 43 ens mostra que aquestes distribucions ja no sén tan
diferents i, per tant, cal esperar que el cost diferencial sigui petit.
De novu, s’han obviat els valors molt extrems i sembla apreciar-se
que els TDAH medicats presenten menors costos en comparacié
amb els TDAH diagnosticats, perd no estan medicats.

Figura 43. Distribucions de costos: diferencial segons tractament després del diagnostic de TDAH
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Per Gltim avaluem quines sén les diferéncies de costos en funcié
del periode després del diagndstic. En aquest cas, comparem
la despesa total, de nou eliminant casos extrems, en el periode
anual abans del primer diagnostic i de forma comparada
anualment fins a cinc anys després d'aquest diagndstic. Es
evident'increment el primer i segon anys després del diagndstic,
al voltant de 392€, i sembla evidenciar-se certa estabilitzacié a
la baixa fins els 380-385€.

No obstant aixd, ajustem aquests diferencials vers el cost
anual anterior al diagndstic mitjancant les caracteristiques dels
individus que s’han considerat per explicar els costos fotals.
De nov, les distribucions sén forca asimétriques i, per aquesta
rad, s'’han comparat estimacions mitjangant MQO (minims
quadrats  ordinaris) i GLM (models lineals generalitzats).
Comparant el comportament dels models mitjangant el criteri
d'Akaike, 'estimacié GLM mostra els millors resultats. Aixi,
de forma comparada amb el periode inicial i ajustant per les
caracteristiques dels individus, els costos sén superiors en: 413€
després d'1 any, 401€ als 2 anys, 371€ després de 3 anys,
365€ després de 4 anys i 367€ després de 5 anys.

Una altra qiestié a considerar és a quina de les partides
pertany la major part dels costos totals directes. Per aquest
motiu hem calculat els percentatges que suposen cadascuna de
les partides dins el total de costos, és a dir: visites médiques
(primaria, hospitals, urgéncies i salut mental ambulatoria i
d’urgéncies), procediments duts a terme en aquestes visites,
farmacs consumits i terdpies dutes a terme. Aixi, la Figura 44

diferencia en funcié del sexe i la franja d’edat dels nois/noies.

Figura 44. Percentatges costos segons conceptes
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7. Costos relacionats amb el TDAH

Tal com s’observa, en edats primerenques la major part dels
costos té a veure amb visites médiques mentre que a les darreres
franges sén els farmacs els que guanyen pes malgrat que es
mantenen les visites com a major partida de cost. Alhora, cal
fer esment que les diferéncies no sén excessivament grans en
funcié del sexe.

Si calculem els costos mitjans anuals, la Figura 45 presenta
resultats segons la condicié o no de tenir TDAH i de nou les
partides considerades. De nou, les visites i en menor mesura els
farmacs presenten valors superiors en termes relatius. Obviament,
els nois/noies amb TDAH presenten costos superiors totes les
categories independentment de la franja d’edat considerada.

Figura 45. Costos mitjans anuals segons conceptes de cost
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Més que realitzar una comparativa amb dades internacionals,
atés que cada sistema de salut presenta diferéncies ostensibles en
les partides de costos, procedim a comparar els costos associats
als individus que han estat diagnosticats amb TDAH vers altres
trastorns mentals, i també els compararem amb la malaltia
médica més freqient en |'edat no adulta, com és 'asma. En el
cas que tingui les dues comorbiditats, els costos estaran comptats
en les dues categories. A les Figures que venen a continuacié
es presenten els resultats comparatius dels recursos sanitaris
emprats aixi com els costos inherents per les segients malalties:
TDAH (57.700/4,79%), asma (83.080/6,89%), dificultat
d’aprenentatge (34.111/2,83%), depressié (4.161/0,35%),
trastorn d’ansietat (50.485/4,19%) i trastorn de conducta
(39.087/3,24%) per la poblacié amb 4 o més anys d’edat.
En termes de comorbiditats dins el grup d’individus amb TDAH
diagnosticat, aquestes sén les prevalences: asma (10,58%),
dificultat d'aprenentatge (17,60%), depressié (1,30%), ansietat
(11,39%) i trastorn de conducta (16,53%). Es mostren les
visites totals i desagregades (primaria, urgéncies, hospitals,
salut mental ambulatoria, salut mental hospitalaria i terapies),
el consum de farmacs (indicant especificament el relativ a
TDAH) i els procediments realitzats en les visites considerades
anteriorment.

Tal com es desprén de la Figura 46, I'asma presenta un
major nombre de visites total superior a la resta de malalties
comparades, inclds el TDAH. Aquestes visites sén rellevants
a les visites d’atencié primaria. En les visites de salut mental

Figura 46. Costos associats a I'Us de recursos sanitaris durant el periode 2013-2017

(ambulatéria, hospitalaria i terapia), I'asma com comorbiditat no és tan important, perd apareix per |'alta
comorbiditat entre trastorns mentals i asma en la infancia i adolescéncia. D'altra part, el TDAH supera a

I'asma en el nombre total de receptes perd no pas en procediments realitzats.
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7. Costos relacionats amb el TDAH

La Figura 47 ens presenta els resultats comparatius per pacient,
per fant, relativitzant el nombre de visites en funcié dels pacients
que presenten cadascuna de les malalties considerades.
Obviament, fots els grups presenten un valor superior a
I'obtingut a nivell poblacional i, en aquest cas, observem que en
termes relatius el TDAH presenta el menor dels valors obtinguts
en el nombre de visites a primaria i el major nombre mitja de
receptes. De nou I'asma presenta el major valor (una mitjana
de 35 visites per pacient durant el periode considerat), en canvi
en el TDAH (una mitjana de 24 visites per pacient durant el
periode considerat).

Figura 47. Us de recursos sanitaris per pacient durant el periode 2013-2017
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7. Costos relacionats amb el TDAH

A continuacié, la Figura 48 ens presenta comparativament
els costos per pacient pel conjunt de visites, aixi com el seu
desglossament, i els costos associats a farmacs i procediments.
Malgrat que els individus amb asma presenten un major Us de
recursos, els costos per pacient sén inferiors als associats a les
malalties mentals considerades. Aquest fet és conseqiéncia de I'Gs
relatiu als serveis dins la Salut Mental Ambulatéria i I'Hospitalaria
aixi com les visites relatives a la terapia dels trastorns mentals, ja
que els costos en primaria sén superiors pels individus amb asma.

En relacié amb els farmacs (receptes) el major Us correspon als

individus no adults amb TDAH.

Figura 48. Costos per pacient dels recursos sanitaris durant el periode 2013-2017
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7. Costos relacionats amb el TDAH

Considerats els costos totals, a la Figura 49 mostrem la
comparativa entre les diferents malalties considerades. Es pot
apreciar que la malaltia amb un major cost total per pacient és
la depressié i en segon lloc se situa el TDAH.

Figura 49. Costos totals per pacient dels recursos sanitaris durant el periode 2013-2017
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Atés que un individu pot presentar alhora diverses de les
comorbiditats considerades, les figures posteriors indiquen
tant |'0s de recursos com costos associats pels nens/nenes que
presenten alguna malaltia a banda de la diagnosi de TDAH. Ja
que les combinacions sén mltiples, tan sols es presenten aquelles
en les que almenys hi ha 3.000 individus. Aixi doncs, del total
d’individus amb TDAH (49.579), els segients presenten una
o dues comorbiditats a part de la diagnosi de TDAH: dificultat
d’aprenentatge (5.720), trastorn de conducta (4.940), asma i
ansietat (4.142), Ansietat i trastorn de conducta (4.019), ansietat
(3.130) i asma (3.004). En aquest cas, Unicament mostrem a la
Figura 50 els costos per pacient d’aquests casos de comorbiditats
multiples. A tall d’exemple, el cost de les visites del TDAH i ansietat
és de 2.970€ per pacient; i del TDAH i trastorn de conducta
(trastorn de conducta) és de 2.724€. En canvi, el cost del totes
visites de TDAH i asma és de 2.712€ per pacient.

Figura 50. Costos per pacient dels recursos sanitaris durant el periode 2013-2017 per les combinacions de comorbiditats

més freqiients
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7. Costos relacionats amb el TDAH

Finalment, a la Figura 51 s'observen els costos totals associats
a les combinacions de comorbiditats més freqients detallades
anteriorment (a banda d'estar diagnosticats amb  TDAH).
Obviament aquests costos totals sén forca superiors als mostrats
anteriorment per les comorbiditats de forma individual. La
comorbiditat entre el TDAH i trastorn de conducta té el cost més alt
de 4.460%€ per pacient. La resta de costos de TDAH amb ansietat,
trastorn d’aprenentatge i asma es situen en un rang de 4.305 a
4.423€ per pacient.

Figura 51. Costos totals per pacient dels recursos sanitaris durant el periode 2013-2017 per les combinacions de comorbiditats

més freqiients
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L'objectiv d’aquest treball és aplicar tres models de Machine Learning
(ML) per predir el diagnostic de TDAH a partir de les dades historiques
de cada pacient. El ML es defineix com el camp d’estudi que dota
als ordinadors de la capacitat d’aprendre sense ser explicitament
programats. Per tant, és un conjunt de métodes o técniques que
prefenen detectar patrons en les dades de forma automatica i utilitzar-
los per descriure aquests patrons o predir dades futures. Forma part
de I'ambit de la intel-ligéncia artificial, ambit que integra fots els
aspectes relatius al fet que les maquines puguin realitzar tasques
semblants als humans.

Qué és el Machine Learning i com funciona? Hi ha dos grans
paradigmes d'aprenentatge en ML. La principal diferéncia estd en

quin tipus de tasca es pretén realitzar:

(i) supervised learning: pretén aprendre una funcié que relacioni
un input amb un output basant-se en un conjunt de dades on els
parells input (X) i output (y) sén coneguts (dades historiques). Per
tant, tracta de predir una variable output a partir d’un conjunt de
variables input.

(i) unsupervised learning: consisteix a descobrir patrons
desconeguts en les dades sense I'existéncia de parells input (X)
i output [y) coneguts. Simplement tracta de trobar regles dins
les variables existents, no hi ha una variable a predir, totes les
variables tenen el mateix rol.

Dins el supervised learning es distingeixen dos grans tipus de
tasques, per tant, de prediccié. Si la variable output és una variable
numérica, es diu que és una tasca de regressié i si la variable output
és categodrica, es defineix com a tasca de classificacié.

Un exemple de tasca de classificacié seria predir si un pacient serd
diagnosticat de certa malaltia (si/no) a partir de la histéria clinica i
altres dades del pacient dels Gltims 6 mesos inclos el fet d'haver estat
diagnosticat. Com a exemple de tasca de regressié, es podria predir
el cost per pacient sobre |'Gs del sistema hospitalari en el proxim any
a partir de dades histériques on aquest cost és conegut pels diferents
pacients.

En general, qualsevol aplicacié de técniques de ML necessita passar
per unes fases perqué el procés obtingui resultats valids, mesurables
i utilitzables. Tal com podem observar en el segient esquema, la
primera fase consisteix a obtenir les dades i en la segona fase es
preparen les dades per poder aplicar les técniques que s'hagin
considerat.

El segient pas o fase 3 s’entrena la técnica amb una part de les
dades anomenades train set (normalment seleccionats a I'atzar) per
posteriorment testejar la seva capacitat predictiva en la resta de les
dades (anomenades fest set), a la fase 4.

L'dltima fase pretén millorar el model ja entrenat i testejat millorant els
seus pardmetres o altres aspectes com la seleccié o transformacié de
les variables. Un punt clau de les técniques de ML és que |'objectiu final
és predir el millor possible sobre dades noves que puguin aparéixer
que no existeixen en les dades recollides. Per tant, |'avaluacié de la
bondat del model no es pot obtenir de les dades sobre les quals el
model aprén. Per aixd se separa el conjunt de dades o casos en el
conjunt train set on el model aprén a predir i el conjunt fest set on
s’avalua com respon el model sobre dades que no s’han utilitzat per
modelitzar, dades que el model no havia vist mai.
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Normalment s'utilitza la técnica de cross-validation per definir els traint
fest i el test set amb moltes seleccions diferents per cobrir totes les
possibilitats i no dependre d’una Unica seleccié.

Hi ha moltes t&cniques o algoritmes dins de les tasques de classificacié
de ML (variable a predir categorica). En aquest treball es tractaran
aquestes tres:

(1) Decision tree que utilitza la técnica de divideix i vencerds. Divideix
les dades en grups basantse en una de les variables independents
repefint aquest procés per les diferents variables fins a obtenir
grups on la variable a predir presenti la méxima homogeneitat en
el seu valor categéric. L'eleccié de les variables explicatives que
van desenvolupant les branques de I'arbre es basa en |'entropia o
information gain que reflecteix |'homogeneitat de la variable a predir
en cadascuna de les possibles divisions (variables explicatives).

(2) Random Forest, técnica que es basa en la combinacié de diferents
arbres de decisié. Cada arbre es construeix restringint les variables
i els casos que utilitza de forma que s'eviti el sobre ajust o overfitting
("algoritme aprén massa de les dades i no és capag de generalitzar
quan ha de predir els casos nous que no ha vist mai). El model final
és la combinacié d'aquests arbres de decisié. S'acostuma a fer servir
molts arbres, de I'ordre de milers, de vegades.

(3) Extrem gradient boosting (xgboost] que és un classificador que
combina sequencialment molts classificadors més senzills o débils
(arbres de decisié) de forma que cada nou classificador tracta
d’explicar els casos on els arbres anteriors no han sabut predir de
forma correcta. Per tant, cada arbre de la seqiéncia millora els
errors dels arbres anteriors.

En els Gltims anys, dins del mén de la salut, s’ha considerat les técniques
de ML supervisat per predir diferents aspectes com diagnéstics,
tractaments, utilitzacié del sistema de salut i d’altres a partir d'un
ventall ample de caracteristiques dels pacients com ara les histories
cliniques, les proves médiques o els procediments hospitalaris. En
concret, la possibilitat de predir la diagnosi de TDAH pot tenir un
interés clar pel sistema de salut, ja que la prediccié de la diagnosi per
avangat permetria tractaments de prevencié, recomanacions a priori,
control dels pacients, prevencié de la severitat, evitar infradiagnosi o
tractaments, en resum, una gestié més efectiva dins el sistema de salut
amb les seves implicacions, també, econdomiques. Cal tenir present
que no estem predient la probabilitat de patir la tipologia siné d'estar
diagnosticat pel sistema de salut.

El desplegament i posada en funcionament de projectes basats en
la prediccié de la diagnosi de TDAH amb técniques com el ML
pot arribar, inclis, a incloure eines concretes dins el propi sistema
informatic de salut que xuclant la informacié dels pacients a temps
real, predigui la severitat o la diagnosi de TDAH en el futur o en els
propers mesos.

Hi ha diversos estudis on s'apliquen diferents técniques de ML per
a diferents objectius. Hi ha publicacions molt recents que tracten
d’explicar els reptes i els avantatges que té la utilitzacié d'aquestes
eines a la salut. Alguns exemples es poden trobar a (Beam i Kohane,
2018) on s'explica la importancia del ML pel mén de la salut.
Prasad, Prasad i Sagar (2011) revisen les diferents técniques que
s'han utilitzat pel diagndstic de I'asma i Yin i Jha (2017) fan constar
la poténcia del ML amb dades extretes de sensors medics per actuar
com a suport a la decisié dels diagnostics.
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Atés que el diagndstic es basa en diverses escales de valoracié
desenvolupades per experts o entrevistes entre professors
i pares, la majoria de les investigacions anteriors es van
centrar a distingir entre les condicions de salut mental de la
poblacié adolescent. En aquest sentit, Sethu i Vyas (2020) van
presentar diversos models d’aprenentatge automatic per predir
el trastorn del TDAH i van fer una andlisi prévia mitjancant
técniques de ML. La investigacié varia en funcié de les dades
utilitzades, perd aborda principalment el problema mitjancant
caracteristiques corticals (Yasumura et al, 2020; Biswas,
Chakraborty i Pramanik, 2020), circuits cerebrals (Tang et al.,
2021), avaluacions neuropsicoldgiques (Bledsoe et al., 2020),
en proves de rendiment cognitiv (Park et al., 2016; Berger,
Shenberger i Slobodin, 2020) o sensors d’hiperactivitat (Suresh,
Lindhiem i Goel, 2020).

Les dades seleccionades en aquest estudi per ser utilitzades en
I'aplicacié dels models de ML sén les que consten a la Taula 9.
A banda d’emprar variables sociodemografiques (sexe, edat
i nacionalitat), utilitzem la freqientacié de visites com mesura
de comorbiditats aixi com la medicacié (ATC3) relativa a altres
grups no associats amb el TDAH. Alhora, emprarem les unitats
proveidores, ja que sén claus en determinar la probabilitat
d'estar diagnosticat dins el sistema que no de patir la patologia
analitzada.

Nom Descripcié Escala

idcas Identificador del pacient numérica

data Data de I'esdeveniment data

data_diag Data de la diagnosi data

kind Servei urgéncies, hospital, CAP (1,2,3)
month2 Mesos des de gener 2010 enter

year Any esdeveniment enter

proc Codi de procediment enter

v_tdah Sil'esdeveniment és relativ al TDAH  si (1), no (0)

diagn Codi de la diagnosi enter

socioec nivell socioecondmic escala d’'l a 4

atc3 Codi medicacié enter (codi)

abs Area basica sanitaria enter (codi)

female Génere dona (1), home (0)
nacgrup Nacionalitat codi sencer d'1 a 14
edat Edat any 2017 del pacient a data  numérica

Taula 9. Variables emprades als diferent models
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La preparacié de les dades requereix diverses fases que descrivim
a continuacié. Primer s'ha de definir qué serd una observacié a
nivell conceptual que s'indica a la Figura 52. El nostre obijectiu
és predir el diagndstic de TDAH. Per tant, en el nostre freball,
la variable a predir serd diagndstic de TDAH si o no. Cada
observacié serd un pacient. Per a cada pacient, hem de determinar
les variables explicatives a partir de ['historic existent i com es
defineix la variable a predir. Hem establert una finestra temporal
de 2 anys i es consideren tots els esdeveniments dels dos anys
anteriors a la diagnosi pels casos diagnosticats de TDAH i tots els
esdeveniments dos anys a |'atzar per als pacients no diagnosticats
de TDAH. D'aquesta manera, per a cada pacient, tindrem 2 anys
d’esdeveniments i una variable que informa de si el mes segient es

diagnosticard de TDAH o no.

Lles variables definides a partir de les dades recollides i
adaptantles a la definicié comentada en |"apartat anterior, sén
les que consten a la Taula 10:

Figura 52. Estructura adequada de la informacié

Nom Descripcio

idcas Identificador del pacient

visits Nombre de visites realitzades
sd_data Desviacié estandard de les dates

ssoc 1-ssoc4

Dicotdmiques per a cada nivell socioecondmic

copag 1-copagbd Dicotdmiques per nivells de copagament farmacéutic
espanyol Dicotdémica 1-espanyol, O-no espanyol

female Dicotdmica, 1-dona, 0-home

edat Edat en continu

trimestr 14rimestr4

Dicotdmiques segons trimestre de naixement

upp Variables dicotdmiques per a cada unitat proveidora

diag Dicotdmiques per cada diagnosi (1-si, O-no)

proc Dicotomiques per cada procediment (1-si, 0-no)

atc3 Dicotdmiques per cada tipus de medicacié

d cid Dicotdmica per diagndstic TDAH, (1-si, O-no)

cid_scale Dicotdmiques per cada valor de la classificacié de diagndstic TDAH

Taula 10. Descripcié de les variables emprades
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Les variables dicotdmiques com sén les dels medicaments (atc3), els
diagndstics (diag) o els procediments (proc) generen una variable
per cada codi possible i, quan s’informa un pacient, en cadascuna
apareix el O (No) o I'l (Si). Aquesta codificacié genera tantes
variables com codis hi hagi per cada variable. Aquest fet produeix
un problema de sobre-dimensionament que acaba amb |'obtencié
de milers de variables. La solucié a aquest problema de dimensié
passa per reduirne la quantitat utilitzant métodes com el Principal
Component Analysis (PCA) que a partir d'un conjunt de variables que
comparteixen informacié genera uns pocs indicadors que expliquen
la major part de la informacié original. En aquest estudi s’han retingut
els diagndstics més freqients per sobre del percentil 95 mentre que
pels casos dels farmacs, unitats proveidores i procediments s'ha
considerat els més freqients per sobre del percentil 90. Posteriorment,
s’han obtingut indicadors per cadascuna de les variables (diagndstics,
procediments, medicaments i unitat proveidora) a partir de I'analisi
de PCA. Un altre punt a tenir en compte a |I'hora de preparar les
dades és el balanceig en les categories de la variable a predir. En el
nostre cas, on la variable resposta és TDAH si/no, hi ha molts més
casos sense TDAH que casos amb TDAH. Els algoritmes predictius
que pretenem utilitzar poden tenir problemes amb dades a predir
no balancejades. Aixd, es soluciona amb remostreig de la categoria
amb menys dades o submostreig de la categoria amb més dades.
En aquest estudi s’ha disminuit la mostra de casos sense TDAH per
balancejar les dades.

A 'hora de mesurar la bondat en la capacitat de fer bé les prediccions
pels diferents models que pretenen classificar una variable dicotdmica,
com és aquest cas (TDAH / No TDAH), les principals mesures a tenir

en compte sén les segients:

Accuracy: Percentatge de diagnostics correctament classificats
sobre el total de diagnostics.

Precisi6: Percentatge de diagndstics positius  correctament
classificats sobre els totals de diagnostics classificats pel model

com positius.

Recall (Sensitivity): Percentatge de diagndstics positius correctament
classificats sobre els totals de diagndstics positius reals.

Especificitat: Percentatge de diagnostics negatius correctament
classificats sobre els totals de diagndstics negatius reals.

F-measure: Mitjana ponderada del Precisié i el Recall.
Roc-Auc: Area sota la corba.

Kappa: Mesura de bondat de la prediccié d'un model basada
en la comparacié de la bondat que es podria obtenir per atzar
i la que obtens en el teu algoritme. Bona mesura quan les dades
no sén balancejades en relacié amb la variable a predir i quan
aquesta és de mltiples classes (que en aquest estudi no és el
cas). Es considera un model predictiuv moderat aquell que supera
el valor de 0,4 en |'estadistic kappa.
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Per I'exploracié dels hiper-parametres (parametres extres que
necessiten els algoritmes) (tunning) s'han utilitzat els segients
grids o parts de 'espai de cerca tots amb combinacions de
5 nivells. La Taula 11 indica el grid de cerca i els millors

parametres trobats:

Algorisme Parametre Grid Millors valors
Decision tree Cost_complexity [0,1] Te-10
Tree_depth 1to 15 15
Random Forest Min_n 2 to 40 11
Trees 1 to 2000 1500
Miry 1 1o 152 115
Extreme Trees fix 1000
Gradient Boosting Min_n 2 to 40 35
Tree_depth 1to 15 12
Miry 110 152 91
Learn_rate [0,1] 3.49e-07
Loss_reduction [0,1] 3,51e-10
Sample_size [0,4-0,9] 0,8178

Taula 11. Cerca dels hiper-parametres
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A partir d’aqui s’han construit els tres models comentats anteriorment
(Decision Tree, Random Forest i Extreme Gradient Boosting) amb totes
les variables explicatives i la variable resposta diagndstic. La Taula 12
mostra els resultats mitjancant cadascuna de les técniques. Tal com
mostren els resultats via Decision Tree podem concloure que, a partir
de les variables que hem utilitzat per predir el diagnostic, diferents
caracteristiques dels pacients i esdeveniments dels dltims dos anys,
classificarem el diagndstic de forma moderada. De fet, classifiquem
TDAH de forma correcta en prop d’'un 68% dels casos (accuracy).
Quan classifiqui com a TDAH ho fara de forma correcta en un 67%
dels casos (precisid). Dels casos reals de TDAH, classificard de forma
correcta al voltant d'un 68% (recall) i dels casos reals que no pateixen
TDAH els classificara correctament com a NO TDAH en el 67% dels
casos (especificitaf). En resum, com a mesura mitjana dels anteriors
valors, podem dir que el model fa bé la prediccié en un 67,5%
(F-meas). La corba roc mostra el compromis entre la sensibilitat i
1-especificitat que en aquest cas sén relativament acceptables amb
un Auc de 0,733. El valor de 0,354 de I'estadistic Kappa ens diu
que el model predictiu és bastant just.

En segon lloc, s'ha construit un model amb la técnica Random
Forest amb totes les variables explicatives i la variable resposta
diagnostic. Parametres utilitzats a I'algoritme: 5-cross-validation amb
3 repeticions. 2.000 arbres. Tal com mostren els resultats de la Taula 12
podem concloure que, a partir de les variables que hem utilitzat
per predir el diagndstic, classificarem el diagndstic de forma també
moderada. De fet, classifiquem TDAH de forma correcta en prop
d'un 74,7% dels casos (accuracy).

Quan classifiqui com a TDAH ho fard de forma correcta en un
74,3% dels casos (precisid). Dels casos reals de TDAH, classificard
de forma correcta al voltant d'un 74,2% (recall) i dels casos reals que
no pateixen TDAH els classificara correctament com a NO TDAH en
el 75,2% dels casos (especificitaf]. En resum, com a mesura mitjana
dels anteriors valors, podem dir que el model fa bé la prediccié prop
d’'un 74,2% (F-measure). La corba roc mostra el compromis entre
la sensibilitat i 1-especificitat que en aquest cas sén relativament
acceptables amb un Auc de 0,83. El valor de 0,49 de I'estadistic
Kappa ens diu que el poder predictiu del model és moderadament bo.
Finalment, s’ha construit un model amb la técnica Extreme Gradient
Boosting amb totes les variables explicatives i la variable resposta
diagndstic. Parametres utilitzats a I'algoritme: 10-cross-validation.
1000 arbres. Tal com mostren els resultats de la Taula 12 podem
concloure que, classificarem el diagndstic de forma moderada. De
fet, classifiquem TDAH de forma correcta en prop d'un 68,3% dels
casos (accuracy). Quan classifiqui com a TDAH ho fard de forma
correcta en un 70% dels casos (precisid). Dels casos reals de TDAH,
classificard de forma correcta al voltant d'un 64,2% (recall) i dels
casos reals que no pateixen TDAH els classificard correctament com
a NO TDAH en el 72,2% dels casos (especificitat).

En resum, com a mesura mitjana dels anteriors valors, podem dir que
el model fa bé la prediccié prop d'un 66,5% (F-measure). La corba
roc mostra el compromis entre la sensibilitat i 1-especificitat que en
aquest cas sén relativament pobres amb un Auc de 0,76. El valor de
0,37 de I'estadistic Kappa ens diu que el model predictiu és pobre.
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Comparant els tres models, sembla clar que el RF és el que
aconsegueix millor resultats en totes les mesures i per tant, és el
model amb més poder predictiu. En general, tal com veiem en
els tres models explorats, la possible prediccié del TDAH a partir
d’aquestes dades permet una precisié moderada. Com a treball
futur es pot considerar els mateixos models completant amb més
variables o atributs. També manca provar altres algoritmes com
el “deep learning” o el “Bayesian learning” perd dificilment
s’obtindran uns resultats sensiblement millors.

Decision Tree Random Forest Extreme

Gradient Boosting
Accuracy 67,7% 74,7% 68,3%
Precision 66,6% 74,3% 70,0%
Recall 68,4% 74,2% 64,2%
Specificity 67,0% 75,2% 72,2%
F-measure 67,5% 74,2% 66,5%
AUC 0,733 0,833 0,756
Kappa 0,354 0,494 0,365

Taula 12. Resultats estadistics de les técniques complementaries
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A la Figura 53 podem observar que les 10 variables més
rellevants tenen a veure amb el nombre de visites i la seva
dispersié en el temps, el sexe, I'edat i les components relatives a
diagndstics i medicaments. No apareixen les unitats proveidores
ni els procediments. En conclusié, entre les tres variables més
rellevants pels 3 algoritmes apareixen el sexe, la desviacié
estandard de les dates de visites médiques (major dispersié
en el temps), 'edat i la dimensié que té a veure amb la
component 8 dels diagnostics. Com a quarta variable en ordre
d’importancia apareixen components relatius a medicaments
excepte pel RF. Concretament, aquesta dimensié es troba
forca correlacionada amb alguns diagnéstics determinats:
trastorn mental no psicotic inespecificat / trastorns d’adaptacié
amb alteracié mixta d’emocions i conducta / trastorn mixt
de la conducta i emocions; delingiéncia neurdtica / trastorn
inespecificat de conducta; delinqiéncia (juvenil) / trastorn
mixt de desenvolupament / retards del desenvolupament no
especificats. Aquestes concorden amb la practica clinica,
diagndstic de TDAH més prevalent al génere masculi. En segon
lloc, en relacié amb la desviacié de les dates de visites, no hi
ha establert un protocol d'atencié sanitaria al TDAH com( i
homogeni a la xarxa de salut mental d'utilitzacié piblica que
indiqui quina és la freqientacié de les visites d'avaluacié i
tractament del TDAH. Només el CatSalut marca el temps de
visita en funcié de si la primera visita és urgent (atencié en maxim
24 hores) preferent (visita en menys de 15 dies), o ordindria
(periode entre 15 i 45 dies) de la primera visita al Centre de
Salut Mental Infanto-Juvenil. Com organitzi el centre les visites
successives d’avaluacié i tractament depén de cada centre i
estd associat a diferents factors: grau de protocol-litzacié del

Figura 53. Rellevancia variables als diferents models

centre i la pressié assistencial. Per tant aquest fet concordaria amb dispersié que trobem de les visites com
factor predictor. Finalment, per arribar a un diagndstic principal de certesa de TDAH, es necessita un temps
prudencial d’avaluacié que pot durar entre 1 i é mesos en funcié del cas. No obstant aixd, és obligatori en
els sistemes d’informacié pel fet de ser ates en una primera visita de salut mental identificar un diagnostic
principal que es considera un diagnostic inicial a confirmar. Aixd explicaria les categories diagndstiques
prévies trobades en les andlisis predictives, que concordarien amb els diagnostics evidenciats.

Estudi poblacional del TDAH a Catalunya

83



8. Aplicacions Machine Learning

Finalment, la Figura 54 mostra com varien els resultats de la
capacitat predictiva depenen de la finestra de temps que utilitzem
en considerar només un any, 18 mesos i els dos anys que hem
utilitzat en aquest estudi. Es pot observar que practicament
en totes les mesures, més informacié (més temps d'informacié
recollida) implica una millora en la capacitat de predir. Aquest
aspecte esta alineat amb la préctica clinica, donat que en nens
i adolescents necessitem una evolucié temporal de les conductes
problema i simptomes que presenten per tal de poder filiar un
diagnostic o tenir un diagndstic més acurat.

Figura 54. Sensitivitat resultats segons periode considerat abans diagnostic
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les dades epidemioldgiques de TDAH de la cohort poblacional
analitzada a Catalunya mostren una prevalenca de diagnostic de
TDAH del 4,74% durant el periode 2013-2017. Aquesta dada parteix
d'una classificacié propia a partir dels diagnostics observats en atencid
primaria, hospitalitzacions, serveis d'urgéncies i serveis mentals
hospitalaris i ambulatoris. De fet, anant un pas més enlla, vam classificar
els individus en tres grups en funcié del grau de certesa del diagnastic:

(i) diagnostic segur de TDAH (61,4%)
(i) diagnostic probable de TDAH (16,9%)

(iii) diagnostic de sospita de TDAH (21,7%). Aquesta classificacié
empra informacié relativa al tipus d’unitat proveidora i la preséncia

de farmacs.

En relacié amb les caracteristiques sociodemografiques vinculades,
les persones amb un diagnostic de TDAH presenten les segients

caracteristiques epidemiologiques:

a) Prevalenca d'un 4,74% de TDAH.

(i) Majoritariament sén nois amb una prevalenca de 6,71% vers un
2,63% per les noies i sén principalment de nacionalitat espanyola.

(ii) Pertanyen a les franges d’edat (entre 10-14 anys i més freqientment
entre 15-19 anys).

(iii) Certa la tendéncia a haver nascut en els dos darrers trimestres de
I'any de naixement. De fet, el darrer trimestre pels nois presenta una
prevalenca del 7,8%. Aquesta tendéncia es corrobora en diferents
cohorts infernacionals (Karlstad et al., 2017).

b) Inexisténcia de gradient socioecondmic a nivell de prevalenca:

(i) La prevalenca de TDAH és semblant en el grup dels exempts de
copagament (4,55%) com en els de renda superior als 100.000
(4,27%).

(i) A l'andlitzar el gradient de copagament (des d’exempts fins
al 60% de copagament), la prevalenca és superior pel grup amb
aportacions de copagament del 10%, amb un 8,4%. Aquest grup
representa un 5,1% de la poblacié estudiada

¢) La incidéncia de diagnastic de TDAH sembla tenir un patré estacional
que seguiria el curs escolar, la incidéncia és major en els mesos del
primer trimestre escolar.

(i) Tendéncia a diagnosticarse cada cop menys casos en els mesos
del primer trimestre de I'any, aspecte que associem a l'efecte de
la tendéncia demografica de menys naixements en els mesos del
primer trimestre de |'any.

(i) Els primers diagndstics s'identifiquen principalment a I'atencié
primaria (44,5%), seguit dels centres de salut mental ambulatoria (33%).

d) Existeixen disparitats geografiques en el diagndstic del TDAH, si
bé existeix certa homogeneitat dins les regions sanitaries. Aquestes
diferéncies també es troben quan utilitzem la classificacié de TDAH que
hem construit: segur, probable i sospita. Aquest aspecte, ens fa pensar
en una variabilitat de la practica clinica en I'atencié ol TDAH, i el fet que
no es compleix de manera homogénia el protocol d'atencié al TDAH del

sistema d'atencié a la salut mental infantil i juvenil.
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Pel que fa al consum de medicaments, s’evidencia una adheréncia molt
dispar mentre que el farmac més emprat majoritariament és el metilfenidat
(89%). Els resultats de I'evolucié de la prescripcié ens indiquen que les
taxes d’abandonament de la medicacié es donen abans dels 10 mesos.
D'altra banda, els resultats econométrics indiquen que |'adheréncia
es froba associada positivament amb I'edat i la probabilitat de rebre
medicacié en funcié de la unitat proveidora que més prescriuen. De fet,
segons la unitat proveidora de salut més freqientada, les probabilitats
de rebre medicacié sén molt dispars. En aquest sentit destacar que, la
tendéncia a prescriure dels professionals sanitaris assignats resulta la
variable més rellevant a I'hora d’explicar I'adheréncia dels individus.
D'altra banda, es relaciona negativament amb I'adheréncia la condicié
de ser noia i presentar algunes comorbiditats de trastorn mental
associades habitualment al TDAH (ansietat i dificultats d’aprenentatge),
aixi com la preséncia d'efectes adversos associats a la medicacié. De
fet, un 12,92% han experimentat un increment en el nombre de visites
relacionades amb simptomes o malalties compatibles amb efectes
adversos i sembla més freqient entre aquells que prenen atomoxetina
comparada amb el més habitualment prescrit (metilfenidat).

D'altra part, presentem estadistics de comorbiditats presents i Us de
recursos sanitaris. En general, els diagnosticats amb TDAH presenten
major probabilitat de tenir un major nombre de visites relacionades amb
haver patit lesions, trastorns mentals associats (dificultat d’aprenentatge,
ansietat, trastorns de conducta i trastorn negativista desafiant), aixi com
la condicié d'haver estat diagnosticats amb asma. Un fet a destacar és
que fot i que existeix una alta comorbiditat psiquiatrica amb el TDAH
(16,3%), només el 2,7% dels diagnastics de trastorns de salut mental
sén anteriors al diagndstic de TDAH i el 13,6% dels trastorns sén
diagnosticats concomitantment.

Una troballa interessant és que la majoria dels nens ftractats
farmacoldgicament pel TDAH quan es tenen en compte les comorbiditats
no presenten diferéncies en la freqiéncia de visita.

Posteriorment, analitzem |'efecte de la medicacié sobre una possible
reduccié en el que s‘anomena comportament de risc atés que és un
aspecte de certa controvérsia. En aquest sentit, distingim entre lesions
i aspectes relacionats a comportament sexual i d’abis d'estupefaents.
Després de comprovar la major preséncia de visites relacionades amb
aspectes de risc per a aquells que han estat diagnosticats amb TDAH,
obtenim estimacions que assenyalen que el consum de medicaments
redueix visites relacionades amb lesions si bé no presenta cap impacte en
les de risc. No obstant aixd, desagregant segons la nostra classificacio,
I'efecte tan sols es manté tan rellevant en aquells que tenen una sospita
de TDAH o frastorn mental relacionat. Aquesta troballa representa una
novetat vers la literatura existent.

En aquesta linia, seguint les recomanacions de les guies de préctica
clinica observem un increment de visites post prescripcié de tractament
farmacolodgica que ens indica una monitoritzacié per part del sistema
dels efectes adversos, com sén un increment de les visites relacionades
amb pérdua d’apetit, pérdua de pes i problemes relacionats amb la son.

Llavors, analitzem els costos diferencials que presenten els individus
amb diagndstic de TDAH comparativament amb la poblacié general.
Després de descriure els costos mitjans pel total del periode aixi com
mitjans anuals, estimem regressions que permeten arribar a un resultat
diferencial tenint en compte un grup amb el qual realment siguin
comparables.
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Cal tenir present que les distribucions de costos sén forga asimétriques,
fet que condiciona la técnica que cal emprar per obtenir aquestes
estimacions. Per aquest motiu, hem estat curosos amb la metodologia
i estimem un diferencial de cost mitjad anual superior pel grup
d’individus diagnosticat amb TDAH de 610€ i de 757€ pels que

generen costos al sistema.

Per dltim, hem aplicat técniques de Machine Learning per tal de
detectar la capacitat predictiva a partir de dades administratives.
Emprant nombre de visites, distancia en el temps entre visites, sexe,
trimestre de naixement, unitats proveidores i procediments, i comparant
tres possibles técniques alternatives, arribem a predir al voltant del
70% de capacitat predictiva de la condicié de ser diagnosticat amb
TDAH. Aquesta técnica, degudament parametritzada i presentada
en una plataforma digital permetria gestionar organitzativament
de forma més eficient els recursos disponibles en el sistema sanitari
public catald i podria ser extensible a d’altres patologies.

En resum, malgrat que s'observa una variabilitat de la practica
clinica en el diagndstic i tractament del TDAH a Catalunya, la xarxa
pUblica realitza una atencié al TDAH, identificant les comorbiditats
associades, proporciona diferents tipus de tractament, dins dels que
s'inclou el tractament farmacoldgic. Els nostres resultats indiquen
que estan en la linia de les recerques de la literatura internacional
pel que fa a adheréncia, efectes adversos i disminucié de les visites
associades a lesions. Obviament, el present informe presenta
limitacions i andlisis més detallades s’estan duent a terme en format
académic, perd voliem aportar certa llum a aquest trastorn mental
que és el més freqient entre els menors a Catalunya i, en general, a

tot el mén occidental.
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